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ACLS    Advanced Cardiac Life Support 
APACHE    Acute physiology and chronic health evaluation 
BIS     Bispektralindex 
CCT     Kraniale Computertomografie 
CO2     Kohlenstoffdioxid 
CPC     Cerebral Performance Categorie Score 
CPR     Kardiopulmonale Reanimation 
d 3-7     Tag 3-7 
dB     Dezibel 
EEG     Elektroenzephalogramm 
EKG     Elektrokardiogramm 
EMG     Elektromyografische Aktivität im Bereich von 70-110 Hz 
ERC     European Resuscitation Council 
GCS     Glasgow Coma Scale 
h     Stunde 
HKS     Herzkreislaufstillstand 
Hz     Frequenz in Hertz 
kΩ    Kiloohm 
MMS     Mini Mental State Test 
µV     Mikrovolt 
NSE     Neuronenspezifische Enolase 
PEA     Pulslose elektrische Aktivität 
PET     Positronen-Emissions-Tomografie 
ROC     Receiver Operating Characteristic 
ROSC    Return of Spontaneous Circulation 
S 100    Serumprotein S 100 
SR     Suppression Ratio 
SSEP    Somatosensorisch evozierte Potentiale 
SaO2     Sauerstoffsättigung 
SQI     Signalqualitätsindex des BIS-Monitors 
VF     Kammerflimmern 
VT     Ventrikuläre Tachykardie 












Diese multizentrische prospektive Erhebung erfolgte in den 
anästhesiologischen Abteilungen zweier Uni-Kliniken (Ulm, Regensburg). Sie 
wurde aufgrund der aufwendigen Organisation und des großen Umfanges von den 
Promovenden Timo Seyfried und Christian Riegger vor Ort jeweils gemeinsam 
durchgeführt. 
Um in beiden Dissertationen Aussagen anhand eines vergleichsweise großen 
Kollektivs machen zu können, wurde auf eine Teilung des Patientenkollektivs 
verzichtet. 
Teile der Einleitung sowie die grundlegende Deskription des Kollektivs  
sind daher in beiden Arbeiten ähnlich. Darüber hinaus bearbeiteten die 
Promovenden das Thema jedoch unter verschiedenen Fragestellungen: 
Timo Seyfried beschäftigte sich schwerpunktmäßig mit dem prognostischen Wert des 
Bispektralindex und der Suppression Ratio bezüglich des Überlebens nach  
kardiopulmonaler Reanimation, während Christian Riegger den prognostischen Wert 
des Bispektralindex und der Suppression Ratio als frühzeitigen Prädiktor für das 
neurologische Outcome nach kardiopulmonaler Reanimation erarbeitete. 
Beide Arbeiten beleuchten damit unterschiedliche Aspekte des Gesamtthemas und 















1.1. Geschichte der Reanimation 
 
Bereits in der Antike versuchten die Menschen, Verstorbene wieder ins Leben zu 
rufen. Dabei gab es verschiedene Versuche leblose Personen durch laute 
Ansprache, Berührung, Atemspende und Thoraxkompression zu reanimieren. 
Die auf den Aufzeichnungen des Galen basierenden Vorstellungen über den 
menschlichen Organismus hielten sich bis in die Neuzeit [1]. 
Abgelöst wurde diese Vorstellung von den Entdeckungen William Harveys. Dieser 
beschrieb im 17. Jahrhundert zum ersten Mal schlüssig und zusammenhängend den 
Blutkreislauf sowie die Aufgabe des Herzens als Druckpumpe. Zuvor hatte bereits 
Andreas Vesalius Galens Fehler aus der Tieranatomie verbessert.  
Die Londoner Royal Society demonstrierte erstmals 1667 die Beatmung anhand des 
geöffneten Brustkorbs eines Hundes und die dabei sichtbare Belüftung der Lunge.  
 
An einem Bergmann führte 1732 der Chirurg Tossach erstmals eine erfolgreiche 
Mund-zu-Mund-Beatmung durch. Man erkannte die Bedeutung der Atmung für die 
Wiederbelebung. Diese neuen Erkenntnisse wurden jedoch nicht konsequent in der 
Wiederbelebung umgesetzt.  
Es entwickelten sich im Lauf der Jahrhunderte auch viele, zum Teil kurios anmutende 
Verfahren der Thoraxkompression.  
Erst in den 60er Jahren des 20. Jahrhunderts wurde durch die Erkenntnisse Peter 
Safars und Bernard Lowns der Grundstein für die heute gültigen Algorithmen gelegt 
[1-3]. Diese Algorithmen wurden über die letzten Jahre ständig modifiziert und 
aktualisiert.  
Die letzte Aktualisierung der Leitlinien erfolgte im Jahr 2010 durch das European 
Resuscitation Council. In den neuen Leitlinien wurde der Thoraxkompression und 
Laienreanimation besondere Bedeutung beigemessen. Dies trug neueren 
Forschungsergebnissen Rechnung die zeigten, dass Patienten mit einer suffizienten 
Thoraxkompression höhere Überlebensraten aufwiesen [4, 5].  
 
Des Weiteren wird in den Leitlinien eine therapeutische Hypothermie von 32-34°C 
nach überlebtem Kammerflimmern zur Minderung des zerebralen Schadens 
empfohlen. Für diese Patientengruppe wird dadurch die Prognose verbessert, 
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während der Nutzen solcher Maßnahmen nach nicht-defibrillierbarem 
Kreislaufstillstand und bei Kindern von Nutzen sein könnte, jedoch nicht 
nachgewiesen ist [6]. 
Die Anwendung der neuen Erkenntnisse in der Pharmakotherapie des Herz-
Kreislaufstillstands und eine effektivere Organisation des Rettungsdienstes haben zu 
einer Zunahme des sogenannten primären Reanimationserfolges, d.h. der Rückkehr 
eines Spontankreislaufs, geführt [7].  
Es gibt jedoch immer noch  sehr deutliche Unterschiede zwischen dem Outcome der 
Reanimation im ländlichen Raum im Vergleich zum städtischen Raum. Unterschiede 




1.2. Epidemiologie des Herz-Kreislaufstillstands 
 
In Europa versterben jährlich über 600 000 Menschen an einem Herz-Kreislauf-
Stillstand. Die Inzidenz von Wiederbelebungsversuchen wird mit 33-99/100.000 
Einwohnern pro Jahr angegeben. Dies entspricht 26400-79200 
Reanimationsversuchen in Deutschland pro Jahr [9]. In den Vereinigten Staaten 
erleiden ca. 350.000 Menschen pro Jahr einen Herzstillstand. Somit erleidet alle  
90 Sekunden ein Patient in den Vereinigten Staaten einen Herz-Kreislaufstillstand[1].  
 
1.3. Prädiktoren des Erfolgs bei Reanimation 
 
Durch die geringe Ischämietoleranz des Gehirns ergeben sich neue Schwierigkeiten 
in der Postreanimationsphase. Etwa 80 % der reanimierten Patienten bleiben 
zunächst komatös und haben meist eine ausgesprochen ungünstige Prognose [7]. 
Sie versterben oder überleben mit schweren irreversiblen Hirnschädigungen, die zu 
einer bleibenden Bewusstlosigkeit, einem persistierenden apallischen Syndrom oder 
einem dauerhaften schweren neurologischen Defektsyndrom mit ständiger 
Pflegebedürftigkeit führen [10, 11]. Die vollständige Rehabilitation des Patienten, der 
sogenannte sekundäre Reanimationserfolg, gelingt nur in wenigen Fällen. Laut 
aktueller Studienlage liegt der sekundäre Reanimationserfolg zwischen 3 % und  
27 % [12, 13].  
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Eine frühe Beurteilung des Outcome wichtig für die Entscheidung zur Ausweitung der 
intensivmedizinischen Therapie. Gerade für diese „End-of-Life Decisions“ ist es 
wichtig, die individuelle Prognose möglichst früh abschätzen zu können.  
In der Literatur finden sich viele Studien, die mögliche Prognosefaktoren 
zusammengetragen haben.  
Diese Prognosefaktoren basieren auf demographischen, klinischen, 
elektrophysiologischen und biochemischen Daten. Darüber hinaus tragen 
Scoresysteme und neuroradiologische Befunde zur Prognoseabschätzung bei. 
Einige Parameter im Überblick [14]: 
Tabelle 1: Zusammenstellung der Prognosefaktoren 
I. Demografische und präklinische Daten 
 Alter [15, 16] 
 Grunderkrankungen/Komorbidität [17, 18] 
 Ätiologie des Herz-Kreislauf-Stillstandes [19, 20] 
 Art der Herzrhythmusstörung [15, 16, 20] 
 Beobachteter oder nicht beobachteter Herz-Kreislauf-Stillstand [16, 21-23] 
 Lebensrettende Sofortmaßnahmen [22, 24, 25] 
 (geschätztes) Intervall zwischen Kollaps und Eintreffen des Notarztes [13, 16, 26] 
 Spontanatmung beim Eintreffen des Notarztes [27] 
 Zeit zwischen Herz-Kreislauf-Stillstand und ROSC [15] 
 Adrenalin-Gesamtdosis während der Reanimation [28] 
 Pupillenreaktion auf Licht nach 24-72h [23, 29] 
 Hust-/Würgreflex nach 24-72h [18, 23] 
 Glasgow-Coma-Score nach ROSC [23] 
 Spontanatmung nach ROSC [27] 
 
II. Klinische Befunde 
 Dauer der Bewusstlosigkeit [30] 
 Auftreten generalisierter Myoklonien [18, 23, 29] 
 Kornealreflex bei Aufnahme in die Klinik und am 1. und 3. Tag [23, 29] 
 Reaktion auf Schmerzreize am 3. Tag [18, 23, 29] 
 Glasgow-Coma-Score bei Klinikaufnahme [18, 23] 
 APACHE-II-Score in den ersten 24h [18] 
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 vestibulookulärer Reflex nach 3 Tagen [23] 
 fehlender Hust-/Würgreflex [23] 
 
III. Labor 
 S-100-Protein im Serum 24 h nach Reanimation [31, 32] 
 neuronenspezifische Enolase im Serum in den ersten 72h nach Reanimation [29, 
31] 
 
 Serumglucose bei Aufnahme in die Klinik und nach 12 und 24h [18, 33] 
 
IV. Elektrophysiologie 
 Elektroenzephalografie (EEG): Burst-Suppression-EEG, isolelektrisches EEG 
[18, 34, 35] 
 beidseitiger Ausfall der somatosensibel evozierte Potenziale (SEP) [33, 36, 37] 
 
V. Radiologische/Nuklearmedizinische Untersuchungen 
 Computertomografie [18, 38] 
 
 Magnetresonanztomografie [39] 
 
 Positronenemissionstomografie [40] 
 
         
 
Viele von diesen Parametern können jedoch erst im Laufe der intensivmedizinischen 
Behandlung erhoben werden und sind daher für die Frühphase ungeeignet. 
Die elektrophysiologischen Verfahren sind den anderen klinischen Parametern 
bezüglich ihrer Spezifität überlegen [34, 41]. Bei den ihnen zeigte sich, dass die 
Untersuchungen von somatosensorisch evozierten Potentialen die geringste 
Wahrscheinlichkeit für falsch positive Resultate aufweisen [41, 42]. 
Mit dem BIS-Monitoring würde ein tragbares, auf Elektrophysiologie basierendes, 
Instrument zur Verfügung stehen um schon in einer frühen Phase der Reanimation 
die Prognose des Patienten besser abschätzen zu können.  
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1.4. Der Bispektrale Index als möglicher Prädiktor 
Der BIS-Monitor ist ein weltweit eingeführtes und in zahlreichen Untersuchungen 
validiertes automatisiertes Narkose-EEG-Interpretationssystem. Der BIS-Monitor 
wurde zuerst in den USA direkt vertrieben. Von 1996 bis 1999 wurde der A-1000  von 
der Firma Spacelabs in Deutschland verkauft, allerdings nur für wissenschaftliche 
Zwecke. Erst ab 1999 kam er über Vertriebspartner in den Handel.  
Das BIS-Monitoring hat gerade bei notfallmedizinischen bzw. intensivmedizinischen 
Einsatz große Vorteile im Vergleich zum konventionellen EEG. Als Kompaktsystem 
ist es sowohl leicht transportabel als auch schnell einsetzbar. Des Weiteren ist zur 
Anwendung und Auswertung keine größere Expertise erforderlich, was einen breiten 
Einsatz ermöglicht. Aufgrund seiner Konzeption als Narkose-EEG-
Interpreationssystem kann der Bispektrale Index trotz sedierender Medikation 
eingesetzt werden. Dies führt jedoch zu gewissen Einschränkungen, auf die im 
weiteren Verlauf noch eingegangen wird. 
Neben der Messung der Narkosetiefe wird der prozentuale Anteil des Nulllinien-
EEGs im Gesamt-EEG erfasst. Dieses Burst-Suppression-EEG tritt meist bei BIS-
Werten zwischen 0 und 30 auf und kann Hinweise auf eine cerebrale Ischämie 
geben. Das Spontan-EEG wird aufgrund eines Schutzmechanismus, der den 
metabolischen Bedarf bei neuronaler Ischämie inhibiert, sobald der cerebrale 
Perfusionsdruck unter eine kritische Grenze fällt. 
In einer Studie von Vivien et al. [43] konnte gezeigt werden, dass BIS-Monitoring zur 
Festlegung des Zeitpunktes abschließender Hirntoddiagnostik bei komatösen 
Patienten geeignet ist. Es finden sich auch mehrere Fallberichte, in denen BIS-
Monitoring als möglicher Prädiktor bei Reanimation gesehen wird [44, 45]. Das BIS-
Monitoring könnte auch Aufschluss über die cerebrale Perfusion bei laufender 
kardiopulmonaler Reanimation geben [46, 47]. 
 
1.5.  Ziele der Arbeit 
 
Das Ziel dieser Arbeit ist zu klären, ob im Rahmen von Reanimationen BIS-
Monitoring einen frühen prognostischen Parameter für das Überleben und das 
neurologische Outcome zur Verfügung stellen kann bzw. ob eine Aussage zur 
Effizienz der CPR-Maßnahmen getroffen werden kann. Aus Einzelfallberichten mit 
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BIS-Monitoring ist bekannt, dass sowohl ein Abfallen des Bispektralen Index  im 
Rahmen von cerebraler Ischämie (Morimoto et al. [48]; Merat S et al. [47]) als auch 
ein Ansteigen dieses Parameters im Rahmen von Reanimationsmaßnahmen mit 
Wiederaufnahme der cerebralen Funktion (Kluger MT [45]; Szekely B et al. [44]) und 
Korrektur der metabolischen Störung auftreten kann. In den zwei, bisher einzigen, 
klinischen Studien, in denen BIS-Monitoring eingesetzt wurde, um zu prüfen, ob sich 
der Bispektrale Index eignet, frühzeitig eine etablierte Hirntoddiagnostik einzuleiten, 
betrug die Patientenzahl 56 bzw. 25 (Vivien et al [43]; Charier D et al ).  
Daher ist eine Studie mit einem größeren Patientenkollektiv erforderlich. 
Von Interesse sind hierbei die Fragestellungen inwiefern BIS-Werte mit dem 
Überleben bzw. dem neurologischen Outcome korrelieren sowie die Aussagekraft 
der Suppression-Ratio während der Reanimation und im darauf folgenden 
intensivmedizinischen Verlauf. Mögliche Einflussvariablen sind hierbei ausgeprägte 
Hypothermie, sedierende Medikamente und Narkosemittel. 
 
 
2. Material und Methoden 
2.1. Patienten und Studiendesign 
 
Das Studienprotokoll wurde durch die Ethikkommissionen der Universitäten Ulm und 
Regensburg geprüft und genehmigt (Antragsnummer: 06/112-MZ). 
In einer prospektiven, bizentrischen, einfach verblindeten Beobachtungsstudie 
wurden 79 Patienten mittels Bispektralem Index untersucht, die von Ende 2005 bis 
Anfang 2008 im Bereich des Notarztdienstes der Städte Ulm/Regensburg sowie 
innerhalb der Unikliniken Ulm/Regensburg einen präklinischen bzw. intraklinischen 
Herz-Kreislauf-Stillstand erlitten haben und aufgrund dessen reanimationspflichtig 
wurden. Der Herz-Kreislauf-Stillstand wurde definiert als Pulslosigkeit sowie dem 
Fehlen jeglicher Spontanatmung. 
Die Patienten wurden nach den neuen European Resuscitation Council Guidelines 
(ERC) von 2005 reanimiert. Um eine genauere statistische Aussage bezüglich des 
vitalen Outcome erreichen zu können, wurde eine Fallzahl von 70 Patienten 
angestrebt. Insgesamt wurden in den Zentren Ulm und Regensburg 89 Patienten 




• Patienten unter 18 Jahren 
• Patienten mit schweren strukturellen Hirnschäden  
• Patienten mit Intoxikation durch Sedativa  
• Patienten mit Hypothermie (Körpertemperatur < 30°C)  
 
Um den Einfluss dieser möglichen Störgrößen auszuschließen, wurden nur Patienten 
in die Studie aufgenommen, deren Herzkreislaufstillstand nicht im Rahmen einer 
Intoxikation mit diesen Substanzen aufgetreten ist. Um diese Störgrößen im weiteren 
Verlauf zu erfassen, wurden die Gaben dieser Medikamente, insbesondere 
Bolusgaben im Studienprotokoll aufgezeichnet und bei der Auswertung 
berücksichtigt.  
Das Aufkleben der BIS-Elektrode erfolgte entweder bei laufender Reanimation oder 
nach Übergabe des Patienten im Schockraum durch den Rettungsdienst, das 
Reanimationsteam, oder die Doktoranden. Die Platzierung der Elektrode erfolgte nur 
zu Zeitpunkten im Algorithmus, in denen die Patientenversorgung nicht gefährdet 
war. Erfasst wurden die EEG-Rohdaten, der BIS–Wert, ein EMG und die 
Suppression Ratio. 
Als Zeitgrenze zwischen Reanimation und Beginn der Messung wurden 90 min nach 
Beginn der Reanimation festgelegt. Die enzephalographische Überwachung mit BIS-
Monitoring unter Berücksichtigung der Signalqualität anhand der im Trendspeicher 
gespeicherten Daten erfolgte bis 72 h nach Beginn der CPR. Die BIS-Messungen 
wurden vorzeitig bei Extubation oder dem Tod des Patienten beendet. 
Die Dokumentation erfolgte mittels Utstein-Protokoll.  
Der Intensivaufenthalt wurde mittels eines Dokumentationsbogens erfasst. 
Dokumentiert wurden: 
• initiale Rhythmusstörung 










Erfasst wurden zudem Manipulationen am Patienten wie: 
• Lagerungsmaßnahmen 
• Tubuspflege 
• invasive Maßnahmen 
 
Ebenso fand die Aufklärung des Patienten bzw. dessen Betreuers bezüglich der 
laufenden Studie statt. Zur Erhebung u. Auswertung der Daten wurde eine 
Einwilligungserklärung vom Patienten oder bei fehlender Einwilligungsfähigkeit des 
Patienten von dessen Betreuer eingeholt. Bei Patienten, die während der 
kardiopulmonalen Reanimation oder in der stationären Frühphase verstarben wurden 
die persönlichen Daten in anonymisierter Form in die Studie einbezogen. Eine Kopie 
der Einwilligungserklärung sowie eine Patienteninformation wurde dem Patienten 
bzw. dessen Betreuer ausgehändigt. Die Patienten bzw. deren Betreuer wurden 
zudem über die Möglichkeit des Rückzugs der Einwilligungserklärung informiert. 
 
Als Drop-outs wurden Patienten gewertet, bei denen zwischen Messbeginn und 
Reanimation über 90 Minuten lagen, sowie Patienten, bei denen unter 
Berücksichtigung der Rohdaten keine ausreichend langen Zeitabschnitte mit guter 
Signalqualität erfasst werden konnten; ebenso Patienten, bei denen es trotz  Verzicht 
auf Manipulationen am Patienten, Reduktion der Katecholamindosis sowie Gabe 
eines Muskelrelaxans durch ausgeprägte EMG-Aktivität oder kardiale Hyperkinesie 
zu einer Interferenz der Signalmuster kam.   
2.2. Der Bispektrale Index 
 
Der BIS-Monitor ist ein automatisches Narkose-EEG-Interpretationssystem. 
In dieser Studie wurde der A-2000 Monitor, der amerikanischen Firma Aspect 
Medical Systems eingesetzt. Das Gerät verfügt über einen Trend- sowie einen 
Langzeitspeicher, der über eine PC-Schnittstelle mit Hilfe einer speziellen Software 
ausgelesen werden kann. Zur Übertragung wurde die Software WinHist shortcut 
2.0.1 der Herstellerfirma verwendet. Die weitere Prozessierung der Daten erfolgte 
unter Zuhilfenahme von Microsoft Excel. 
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Die EEG-Signalaufnahme erfolgt mittels Einmalklebeelektrode, dem sogenannten 
BIS-Sensor, der an der Stirn des Patienten angebracht wird. Diese Elektrode enthält 
zwei Messelektroden zur Erfassung des EEG, eine Messelektrode zur Erfassung des 
Augenmuskel-EMG sowie eine Referenzelektrode. Nach Umwandlung des EEG-
Signals in einem Analog-Digital-Konverter wird geräteintern der sogenannte BIS-Wert 
ermittelt. Nach dem Einschalten wird vom Gerät eine Überprüfung des 
Elektrodenkontakts eine Impedanzprüfung des Sensors durchgeführt. Bei einer 
Impedanz von unter 7,5 kΩ (Kiloohm) ist die Überprüfung erfolgreich. Die Impedanz 
der Erdungselektrode muss unter 100 kΩ liegen. Solange jedoch die gemeinsame 
Impedanz aller Elektroden unter 15k Ω liegt gilt die Überprüfung als bestanden. Bei 
erhöhter Impedanz muss durch Andrücken oder deren Neuplatzierung der 
Elektrodenkontakt verbessert werden. Die Impedanz wird vom Monitor so lange 
überprüft, bis sie zur Signalermittlung ausreichend ist. Die BIS-Daten werden über 
eine Mittelungszeit von 15 Sekunden erfasst und über eine einminütige 
Mittelungszeit im internen Speicher abgelegt.  
 
Im internen Speicher werden neben Datum, Uhrzeit und Sensorangaben folgende 
Parameter gespeichert: 
 
 Signalqualität; zwischen 0 und 100 % 
 EMG (Elektromyographie); in Dezibel (dB), Frequenzbereich 70-110 Hz, gibt 
sowohl Muskelaktivität, als auch Artefakte wieder 
 EEG (Elektroenzephalogramm); Wiedergaberate 25 mm/s, 25 Mikrovolt/Spalte 
 SR (Suppression Ratio); prozentualer Anteil von isoelektrischem EEG 
innerhalb der letzten 63 Sekunden des Gesamt EEG, Angabe in Prozent 
 
Des Weiteren werden die BIS-Werte als Mittelwert über eine Minute sowie als 












         
 
2.2.1. Der BIS-Algorithmus 
 
Das mathematische Verfahren der Fast-Fourier-Transformation ergibt ein 
Powerspektrum, welches aus Amplitudenquadrant vs. Frequenz besteht und ein 
Phasenspektrum, welches sich aus Phasenwinkel vs. Frequenz errechnet. Früher 
wurde zur EEG Analyse nur die spektrale Eckfrequenz 95 und die Medianfrequenz 
errechnet, die sich aus dem Powerspektrum errechnen. Das Phasenspektrum wurde 
nicht berücksichtigt. Die Bispektralanalyse verwendet auch das Phasenspektrum und 
quantifiziert, inwieweit eine Kopplung der Phasenwinkel verschiedener Frequenzen 
besteht [49]. Das Bispektrum ist folglich sowohl von der Amplitude (= Information des 
Powerspektrums) als auch von der Phasenkopplung (= Information des 
Phasenspektrums) abhängig. Die Bispektralanalyse wurde in den 60er Jahren 
erstmals zur EEG Analyse während des Schlafs angewendet [50]. Aufgrund des 
hohen Rechenaufwandes wurde die EEG-Untersuchung mittels Bispektralanalyse 
erst in den 1980er Jahren weiterverfolgt. Beim BIS-Algorithmus werden verschiedene 
spektrale sowie bispektrale Parameter kombiniert, um eine optimierte Korrelation 
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zwischen den hypnotischen Endpunkten zu erreichen. Die Auswahl der 
Subparameter erfolgte aus einer Datenbank von ca. 1500 Anästhesien mit ca. 5000h 
EEG-Aufzeichnungen. Neben der EEG-Aufzeichnung erfolgte eine Bestimmung von 
hypnotischen Endpunkten bzw. des Grades der Sedierung. Als Anästhetika wurden 
Propofol, Midazolam, Isofluran sowie Thiopental verwendet. Es wurden zum Teil 
noch Opiate und/oder Lachgas hinzugefügt. Der genaue Algorithmus wurde bisher 
von der Firma nicht publiziert und als Firmengeheimnis angesehen [51].  
 
Angaben zum Algorithmus in der Literatur sind zum Teil widersprüchlich. Während 
Rampil [52] eine nicht lineare Kombination der Subparameter angibt, ergibt sich nach 
Glass [53] der Index aus : 
Index = a1*Subparameter 1+a2*Subparameter 2+a3*Subparameter 3+c  
wobei a1, a2 und a3 die Koeffizienten des ersten, zweiten und dritten Subparameters 
sind und c eine Konstante darstellt. Subparameter 3 ist die „Burst Suppression 
Ratio“, Subparameter 1 und 2 sind bispektrale und spektrale Parameter, deren 
genaue Beschreibung widersprüchlich angegeben wird.  
 
Der Algorithmus nach Rampil [52] in der Übersicht:  
 
Grafik 2: Der Algorithmus nach Rampil 
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2.2.2. Ablauf des BIS Algorithmus 
 
Nach einer Hochpass- und Tiefpassfilterung des digitalisierten EEG-Signals und der 
Einteilung in Epochen von 2 s Dauer folgt eine Serie von Artefakt-Algorithmen: EKG-, 
Schrittmacher- und Augenbewegungsartefakte werden aufgrund ihrer spezifischen 
Form durch Kreuzkorrelation mit vorgegebenen Musterformen erkannt und entfernt. 
Zusätzlich gibt es noch einen allgemeinen Artefakterkennungsalgorithmus, der die 
Varianz des EEG-Signals für jede Epoche neu berechnet. Weicht die Varianz 
(Quadrat der Standardabweichung der Datenpunkte) der aktuellen Epoche deutlich 
von der der vorhergehenden Epochen ab, so wird sie von der Analyse 
ausgeschlossen.  
Die Varianz der ausgeschlossenen Epochen geht allerdings in die Berechnung der 
mittleren Varianz ein. Wenn die Varianzen der folgenden Epochen dann ebenso von 
der mittleren Varianz der vorhergehenden Epochen abweichen, erfolgt eine 
langsame Anpassung der mittleren Varianz an den neuen Wert.  
Artefakt-korrigierte bzw. artefaktfreie Epochen werden primär auf Burst-Suppression-
Muster untersucht. Liegen solche Muster vor, wird daraus ggf. die „Burst Suppression 
Ratio“ berechnet. Um artifizielle Fehler in der Fast-Fourier-Transformation durch 
Amplitudenunterschiede zwischen Anfang und Ende der Epoche zu vermeiden, wird 
das sogenannte Blackman-Fenster als mathematisches Verfahren angewandt.  Es 
folgt die Fast-Fourier-Transformation sowie die Berechnung des bispektralen und 
spektralen Subparameters. Die Subparameter werden in einer bisher nicht 
veröffentlichten Form gewichtet und daraus der BIS-Wert berechnet [51]. 
2.2.3. BIS-Wert und Narkosetiefe 
 
Der BIS-Wert ist eine dimensionslose Zahl zwischen 100 und 0, die nach Analyse 
des Roh-EEG aus mehreren Subparametern berechnet wird.  
Aufgrund von Exzitation im Bereich von niedrigen Anästhetikakonzentrationen und 
Burst-Suppression-Mustern im Bereich hoher Anästhetikakonzentrationen sind die 
spektralen Monoparameter wie die spektrale Eckfrequenz 95 sowie die 
Medianfrequenz zur Messung der Narkosetiefe unzureichend, da es trotz Zunahme 
der Narkosetiefe zu paradoxen Anstiegen kommen kann. Beim BIS wurde dieses 
 20
Problem durch die Integration von multiplen Parametern gelöst. Es wird z.B. neben 
einem Subparameter aus der Bispektralanalyse eine relative „β-ratio“ im Bereich 
niedriger Anästhetikakonzentrationen und eine „Burst Suppression  Ratio“ im Bereich 
hoher Anästhetikakonzentrationen verwendet [51].  
In mehreren Studien hat sich gezeigt, dass zwischen dem bispektralem Index und 
den hypnotischen Endpunkten von volatilen Anästhetika eine gute Korrelation 
besteht. Dies ist auch für die Kombination von Propofol und Remifentanil zutreffend 
[54-56]. Eine schlechte Vorhersagewahrscheinlichkeit ergab sich für die 
analgetischen Endpunkte. In einer Studie von Katoh et al. konnte der Bispektrale 
Index eine Bewegungsreaktion beim Hautschnitt unter Sevoflurannarkose nicht 
vorhersagen. In der klinischen Anwendung dient BIS-Monitoring der Vermeidung 
intraoperativer Wachheit, der Einsparung von Narkosemitteln sowie der Verkürzung 
der Aufwachzeiten. 
Wie bei allen medizinischen Verfahren sind auch dem BIS-Monitoring Grenzen 
gesetzt. Störquellen sind:  
• hohe EMG-Werte 
• Schrittmacher  
• Hypothermie  
Diese Störquellen können zu verfälschten BIS-Werten führen. Auch die hypnotischen 
Effekte von Ketamin und Lachgas werden durch den Bispektralen Index nicht sicher 
wiedergegeben [57].  
Aufgrund dessen sind die BIS-Werte immer zusammen mit dem klinischen Bild und 
klinischen Kriterien zu interpretieren. 
 













2.3. Neurologisches Outcome und Überleben 
 
Im Rahmen des stationären Aufenthaltes erfolgte eine neurologische Untersuchung, 
die Dokumentation der Hirnstammreflexe bei Aufnahme sowie zwischen den Tagen 3 
und 7 nach Aufnahme. Ein Mini-Mental-State-Test zur Überprüfung der kognitiven 
Leistungsfähigkeit wurde zwischen Tag 3 und Tag 7 des stationären Aufenthalts 
durchgeführt. Ein weiterer Mini-Mental-State wurde nach einem Monat im  
ambulanten Umfeld durchgeführt. Die Cerebral Performance Category Skala (CPC) 
wurde ebenfalls zwischen Tag 3 und 7 sowie nach einem Monat bestimmt. Die 
Nachuntersuchungen wurden von Personen durchgeführt, die nicht an der BIS-
Studie beteiligt waren, um eine größtmögliche Objektivität zu gewährleisten. Auf die 
einzelnen Verfahren soll nun im Verlauf weiter eingegangen werden. 
2.3.1. Cerebral Performance Category Score 
 
Die Cerebral Performance Category ist Teil der Glasgow-Pittsburgh Outcome 
Category und dient als Bewertungsschema für die cerebrale Leisungsfähigkeit. 
Dieser einfach zu erhebende Score wird in den Utstein Guidelines for „Uniform 
Reporting of Data from Out of hospital Cardiac Arrest” zur Bewertung des 
neurologischen Outcome empfohlen [22]. 
Als günstiges neurologisches Outcome definierten wir die CPC Kategorien 1 und 2, 
da in diesen beiden Kategorien ein selbstständiges Leben des Patienten weitgehend 
möglich ist. Als schlechtes Outcome definierten wir die Kategorien 3-5, da Patienten 
in diesen Kategorien ohne Unterstützung keine alltäglichen Aufgaben mehr 
durchführen können und entweder ambulante oder stationäre Versorgung benötigen. 
Zur abschließenden Beurteilung des Outcome verwendeten wir den besten jemals 












Die einzelnen Score Werte sind in Tabelle 3 wiedergegeben. 
 
Tabelle 3: CPC Skala 
CPC 1 Guter neurologischer Outcome: bei vollen 
Bewusstsein, ansprechbar, in der Lage zu arbeiten, 
möglicherweise mit leichten 
neurologischen/psychischen Defiziten 
CPC 2 Moderate geistige Behinderung: bei Bewusstsein, 
ausreichende Gehirnfunktion für selbstständige 
alltägliche Tätigkeiten,  in der Lage im geschützten 
Umfeld zu arbeiten  
CPC 3 Schwere geistige Behinderung: bei Bewusstsein, 
braucht Unterstützung bei alltäglichen Aufgaben 
aufgrund der eingeschränkten Gehirnfunktion, 
beinhaltet ambulante Versorgung bis zur schweren 
Demenz oder Lähmung 
CPC 4 Koma oder Wachkoma: jeder Grad von Koma ohne 
das Vorhandensein aller Hirntodkriterien, Wachkoma 
ohne Interaktion mit der Umwelt; kann spontan die 
Augen öffnen und hat einen Tag/Nachtrhythmus, 
keine Reaktion des Gehirns 




Der 1975 von Folstein und Kollegen entwickelte Mini-Mental-State-Test wird als 
Screeningtest  zur Feststellung kognitiver Defizite verwendet. Er wird mittlerweile 
hauptsächlich zur Diagnose und Behandlung von Alzheimer und 
Demenzerkrankungen verwendet. Er ist jedoch auch zur Erfassung kognitiver 
Defizite nach zerebraler Schädigung geeignet [58].  
Im Mini Mental wird die kognitive Funktion anhand von 9 Aufgabenkomplexen 
überprüft. Geprüft werden zeitliche und räumliche Orientierung, Merk- und 
Erinnerungsfähigkeit, Aufmerksamkeit sowie Sprache- und Sprachverständnis. Des 
Weiteren werden Lesen, Schreiben, Rechnen und Zeichnen überprüft. Ein Test 
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dauert zwischen 3 und 10 Minuten. Die Ergebnisse können durch reduzierte Seh- 
und Hörleistung, reizlose Krankenhausumgebung, Sedativa, Schmerzen, 
Schamgefühl sowie äußere Störungen verfälscht werden. Diese Aspekte wurden bei 
der Durchführung beachtet und weitgehend ausgeschlossen.  
Der Test umfasst 30 Aufgaben, wobei jede mit einem Punkt bewertet wird. Als 
Höchstpunktzahl können 30 Punkte erreicht werden, was einer uneingeschränkten 
kognitiven Funktion entspricht. Es wird angenommen, dass 24 oder weniger Punkte 
mit hoher Wahrscheinlichkeit auf eine kognitive Einschränkung hinweisen. Bei 
Werten unter 17 Punkten ist von einer schweren kognitiven Einschränkung 
auszugehen. Leider kann der Test nur grobe Hinweise auf das Vorliegen und die 
Genese einer kognitiven Störung liefern. Der Mini-Mental-State-Test wurde deshalb 
in unsere Studie ergänzend zur Cerebral Performance Category durchgeführt, um die 
kognitiven Defizite der Patienten genauer erfassen zu können. Er wurde im 





Als Hirnstammreflexe werden Fremdreflexe bezeichnet, deren Schaltstellen im 
Hirnstammbereich liegen. Sie haben klinisch vor allem bei der Beurteilung komatöser 
Zustände eine große Bedeutung. Durch den Hirnstamm ziehen auf engstem Raum 
zahlreiche afferente und efferente Bahnen.  
Im Hirnstamm liegen auch die Kerne der Hirnnerven III-XII in absteigender Folge. 
Zusätzlich gibt es eine Reihe von Regulationszentren, unter denen die in der 
Formatio reticularis  liegenden vegetativen Zentren, die vor allem Herz, Kreislauf und 
Atmung regulieren. 
Je nach Höhe der Dezerebrationsebene bzw. je nach Schädigungsintensität 
resultieren in der Akutphase unterschiedliche Erscheinungsbilder, die fließend 
ineinander übergehen können. 
Bei akuten Mittelhirnsyndromen kommt es z.B. neben Bewusstseinstrübung zu 
pupillo-okulomotorischen Syndromen und vegetativen Symptomen wie Tachykardien. 
Werden tiefere Hirnstammregionen geschädigt, kommt es zu einer maximalen 
Weitstellung der Pupillen, Areflexie sowie einer Depression der vegetativen 
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Funktionen wie Atmung und Herzfrequenz. Die Prognose des sogenannten 
Bulbärhirnsyndroms ist infaust. 
Zwischen den Tagen 3 und 7 wurden die Patienten entsprechend des 
Studiensprotokolls neurologisch untersucht. Unter anderem wurden neben den 
Muskeleigenreflexen und den Pyramidenbahnzeichen der Pupillenstatus und der 
Husten/Würgereflex untersucht.  
Der Würgereflex wird durch den N. glossopharyngeus und den N. vagus ausgelöst, 
die die tieferen Hirnstammregionen repräsentieren. Der N. glossopharyngeus 
innerviert den sensiblen Schenkel des Würgereflexes, der N. vagus den motorischen 
Schenkel. Der Reflex wird durch die Berührung der Rachenhinterwand mit einem 
Spatel o.ä. ausgelöst. Bei intubierten Patienten wurde dieser Reflex anhand der 
Reaktion bei Absaugmanövern oder Tubusmanipulationen überprüft. 
Die Pupillomotorik wird durch die kranial gelegenen Hirnnervenkerne gesteuert. Die 
normalerweise gleich- oder mittelweiten runden Pupillen können ein- oder beidseitig 
verengt oder erweitert werden und entrundet sein. Ungleich weite Pupillen deuten auf 
eine einseitige Schädigungsursache hin. Die Reaktion auf Lichteinfall (Pupillenreflex) 
und Naheinstellung (Konvergenzreaktion) ist entweder isoliert oder kombiniert 
beeinträchtigt. Das Fehlen dieser Reaktion ist als pathologisch zu werten. Im 




Das vitale Outcome wurde als das 30 tägige Überleben nach kardiopulmonaler 
Reanimation definiert. Als schlechtes vitales Outcome wurde das Versterben 
innerhalb des Beobachtungszeitraums gewertet. Dabei wurde zwischen 
Reanimationsabbruch und dem Versterben während des Intensivaufenthalts 
unterschieden. Die BIS- und SR-Werte der ersten 4 Stunden nach Beginn der 
kardiopulmonalen Reanimation wurden in diesen Zusammenhang ausgewertet. Zur 
genaueren Differenzierung wurden die Patienten in vier Gruppen eingeteilt. 
 
 Tabelle 4: Gruppeneinteilung 
Gruppe 0:   überlebt, guter neurologischer Outcome 
(CPC1-2) 
Gruppe I: überlebt, schlechter neurologischer Outcome 
(CPC3-5) 
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Gruppe II: verstorben, guter neurologischer Outcome 
(CPC1-2) 
Gruppe III: verstorben, schlechter neurologischer  
(CPC3-5) 
Gruppe IV: Nie ROSC 
 
2.4. Statistische Analyse 
 
Die BIS-Rohdaten wurden mittels eines speziellen Programms (WinHist 2.0.1) über 
die PC-Schnittstelle des Monitors auf den PC übertragen. Dort erfolgte die 
Auswertung mit Microsoft Excel. Durch einen Filter wurden die Abschnitte mit einer 
Signalqualität unter 50 % aus den Datensätzen entfernt. Es erfolgte eine Mittlung der 
BIS- und SR-Werte.  Die BIS- und SR-Werte wurden für die ersten 6 Stunden auf ein 
halbstündliches Intervall gemittelt, nach 6 h erfolgte die Mittelung stündlich.  
Die Auswertung dieser Datensätze erfolgte mit dem Softwarepaket Statistical 
Analysis System (SAS), Version 9.1.3., Firma SAS, North Carolina, USA. Die 
grafische Aufarbeitung der Ergebnisse wurde mit dem 
Softwareprogramm MicroCal Origin 5.0, Firma MicroCal, Northhampton, USA 
durchgeführt. 
Die normalverteilten Merkmale wurden als arithmetischer Mittelwert ± Standardfehler 
angeben. Median, 25. und 75. Quartil sowie die Spannweite wurden für die Angabe 
von nicht-normalverteilten stetigen Merkmalen verwendet. Kategorische Merkmale 
wurden prozentual angegeben. 
Die Zielgröße vitales Outcome wurde in die binäre Variable Überleben ja vs. nein 
aufgeteilt. Die klinischen Einflussgrößen auf das Überleben wie z.B. initialer 
Rhythmus und Reanimationsdauer wurden primär deskriptiv ausgewertet und 
anschließend zur weiteren Auswertung ebenfalls in binäre Variablen eingeteilt. Die 
Sensitivität und Spezifität der Einflussgrößen auf das vitale Outcome wurde mittels 4-
Feldertafel ermittelt. 
Die biometrische Beratung und Berechnung erfolgte durch das Institut für 
Biometrie der Universität Ulm. 
Um den Zusammenhang der Einflussgrößen auf die Zielgröße 
vitales Outcome zu untersuchen, wurden univariate Analysen mittels Chi- 
Quadrat-Test oder Fishers exaktem Test durchgeführt.  
Die beiden stetigen Einflussgrößen durchschnittlicher BIS und SR der ersten 4 
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Stunden nach CPR-Beginn wurden zur weiteren Auswertung gemäß der 
Grenzwerte der ROC-Analysen ebenfalls in binäre Variablen eingeteilt. Dabei wurde 
zwischen BIS/SR-Werten größer bzw. kleiner 40 unterscheiden. 
Mit diesen Grenzwerten für die durchschnittlichen BIS- und SR-Werte in den 
ersten 4 Stunden nach CPR-Beginn wurden Kaplan Meier Überlebenskurven 
erstellt. Zusätzlich wurden mittels des Statistikprogramms SPSS Kaplan-Meier-
Überlebenskurven für weitere Subgruppen erstellt.  
Um zu prüfen, ob statistische Unterschiede der beiden BIS- und SR Grenzwerte 
bezüglich des Überlebens bestehen, wurden Log-Rank-Tests 
durchgeführt. 
Die Odds Ratios mit 95 % Konfidenzintervallen wurde mittels logistischer 
Regressionsmodelle wurden für die durchschnittlichen BIS- und SR-Werte der ersten 
4 Stunden nach CPR-Beginn zur Vorhersage des Versterbens berechnet. 
2.4.1 Signifikanzniveau 
 





 3.1. Das Patientenkollektiv 
 
Die Studie wurde von August 2005 bis April 2008 an den Studienzentren 
Regensburg und Ulm durchgeführt. 89 Patienten, bei denen im Rahmen einer 
kardiopulmonalen Reanimation eine BIS-Messung durchgeführt wurde, wurden in die 
Studie eingeschlossen. 10 Patienten wurden aus der Studie wieder ausgeschlossen 
und als Drop-outs gewertet. Bei drei Patienten wurde das BIS-Monitoring nach dem 
vom Studienprotokoll vorgegebenen Zeitintervall von 90 Minuten angelegt. Ein 
Patient, der zum Zeitpunkt der kardiopulmonalen Reanimation unter 18 war wurde 
ebenfalls nicht in die Studie aufgenommen. Bei vier Patienten gingen die Daten 
aufgrund von technischen Defekten bzw. Anwendungsfehlern des Personals 
verloren. Ein Patient wurde wegen Hypothermie (Körperkerntemperatur < 30° C), ein 
weiterer aufgrund stark erhöhter EMG-Werte bei persistierenden Krampfanfällen 
ausgeschlossen. 
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Insgesamt konnten von den 79 Patienten 59 primär erfolgreich reanimiert werden. 
Dies entspricht 74,7 % des Gesamtkollektivs. Von diesen 59 Patienten überlebten 26 
Patienten (32,9 %) den Beobachtungszeitraum von einem Monat. Von diesen 26 
Patienten konnten 19 Patienten (24,0 %) nach einem Monat mit gutem 
neurologisches Outcome (CPC 1/2) die Klinik verlassen. Die verbleibenden 7 
Patienten (8,9 %) erreichten ein schlechten neurologischen Outcome (CPC 3-5). 
Outcome und Patientencharakteristik der 79 Studienpatienten sind in Tabelle 5  
detailliert aufgeschlüsselt. 
 
Tabelle 5: Patientencharakteristik 
n: Patientenzahl; ROSC: Return of Spontaneous Circulation; VF/VT: 
Kammerflimmern/ventrikuläreTachykardie 
 
Patientenzahl n (%) 79 (100 %) 
Studienzentrum Regensburg n (%) 





Reanimationsort innerklinisch: n (%) 





Alter (in Jahren)  
 
Median, 25. und 75. Quartile  
Spannweite 
69 57,5; 78,0 
21,0; 91,0 
Geschlecht männlich: n (%) 





Vermutete Ursache kardial: n (%) 





Initialer Rhythmus VF/VT: n (%) 
pulslose elektrische Aktivität: n (%) 







Vitales Outcome ROSC: n (%)  







Auf die einzelnen Charakteristika soll nun weiter eingegangen werden. 
Es zeigt sich, dass annähernd 2/3 der Patienten außerklinisch durch den Notarzt 
reanimiert wurden. Das weitere Drittel wurde innerklinisch reanimiert. Es zeigte sich 
jedoch kein signifikanter Unterschied im vitalen Outcome zwischen 




Wie in Abbildung 1 ersichtlich, wurden in die Studie 58 männliche und 21 weibliche 
Patienten zwischen 21 und 91 Jahren eingeschlossen. Eine Häufung zeigte sich 
zwischen dem 70 und 79 Lebensjahr mit 29,1 % der Gesamtpopulation. In der 
Altersgruppe zwischen 80 und 89 waren vor allem weibliche Patienten betroffen. 
 


















Des Weiteren wurde das Patientenalter/-geschlecht auf die Signifikanz hinsichtlich 
des Überlebens geprüft. 
Männliche Patienten waren mit 73,4 % des Patientenkollektivs deutlich häufiger 
betroffen als weibliche. Die Alters- und Geschlechtsverteilung zeigt jedoch keine 



























In der obigen Kaplan-Meier-Überlebenskurve sind das kumulative Überleben auf der 
Ordinate und die überlebten Tage auf der Abszisse aufgetragen. Es zeigt sich kein 
Unterschied der beiden Altersgruppen hinsichtlich des Überlebens 
 
3.1.2. Initialer Rhythmus 
 
Der initiale Rhythmus war bei 27 Patienten (34,2 %) Kammerflimmern/ventrikuläre 
Tachykardie (VF/VT), bei 16 Patienten (20,2 %) eine pulslose elektrische Aktivität 
(PEA) und bei 36 Patienten (45,6 %) eine Asystolie. 






























 3.1.3. Reanimationsdauer 
 
Die Reanimationsdauer lag im Median bei 19,0 (7,0; 31,5) min. Eine auffallend lange 
Reanimationsdauer von 119 min ist auf eine protrahierte Reanimation unter Rescue-
Lysetherapie bei Verdacht auf fulminante Lungenembolie zurückzuführen. Die 
studienrelevanten Daten wurden aufgrund der nicht-normalverteilten Daten als 
Median, 25. und 75.Quartile sowie in ihrer Spannweite angegeben. 45 Patienten 







Tabelle 6: Reanimationsdauer 
 




Spannweite 1,0; 107,0 
3.1.4.  Zeitpunkt der BIS-Anlage 
 
Das Anlegen des BIS-Monitors erfolgte im Median nach 37,0 (20,5; 62,0) min nach 
Beginn der Reanimationsmaßnahmen. Bei 25 Patienten konnte die Messung bereits 
unter laufender Reanimation begonnen werden, bei 54 erst nach Wiederherstellung 








Tabelle 7: Zeitpunkt der BIS-Anlage 
 




Spannweite 0,0; 119,0 










57 Patienten wurden auf die Intensivstation aufgenommen. Die durchschnittliche 
Verweildauer betrug im Median 6 Tage. Der längste Intensivaufenthalt betrug 33 
Tage. 22 Patienten wurden nicht auf die Intensivstation aufgenommen. Diese 
Patienten erlangten entweder keinen Spontankreislauf oder verstarben kurz nach der 
Aufnahme in der Notaufnahme. 25 Patienten blieben länger als 7 Tage auf der 
Intensivstation. 31 Patienten verstarben im Verlauf auf der Intensivstation. 
 
 
3.2. Einflussgrößen für das vitale Outcome 
 
Zwischen folgenden Einflussgrößen konnten mittels univariater Analyse signifikante 
Zusammenhänge (p < 0,05) mit dem vitalen Outcome nach einem Monat 
nachgewiesen werden.  
 
Folgende Einflussgrößen wurden hierbei erfasst:  
• Initialer Rhythmus 
• CPR-Dauer 
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• Säure-Basen-Status nach ROSC 
• Etablierung einer milden Hypothermie nach ROSC 
• Katecholaminpflichtigkeit nach ROSC 
• Hoher Bedarf an Sedativa nach ROSC 
 
Für 79 Patienten wurden Einflussgrößen für das vitale Outcome untersucht. Dies 
erfolgte mittels univariater Analysen. Für die einzelnen Einflussgrößen wurden 
Grenzwerte gesetzt, die in der folgenden Tabelle aufgelistet sind.  
 
Tabelle 8: Grenzwerte Katecholaminbedarf/Sedierung 
 
Katecholaminbedarf 
Noradrenalin ≥ 0,05 µg/kg/min 
Adrenalin ≥ 0,1 µg/kg/min 
Dopamin ≥ 1 µg/kg/min 
Dobutamin ≥ 2 µg/kg/min 
 
Sedierung 
Midazolam ≥ 50 µg/h 
Propofol ≥ 1 mg/kg/h 
 
Die Analyse der Daten erfolgte mittels Chi-Quadrat Test. Die Ergebnisse der Analyse 
sind in der folgenden Tabelle zusammengefasst. 
 
Tabelle 9 : Univariate Analyse der Einflussgrößen für das vitale Outcome 
(*signifikanter Unterschied in der univariaten Analyse (p < 0,05)) 
 
Einflussgröße Beschreibung vitales Outcome 
p-Wert 
Alter ≤ 70 Jahre vs. > 70 Jahre 0,58 
Geschlecht weiblich vs. männlich 0,96 
Initiale Ursache kardial vs. nicht kardial 0,34 
Initialer Rhythmus  VF/VT vs. Asystolie vs. 
PEA 
< 0,0001* 
Reanimationsdauer ≤ 15 min vs. >15 min 0,0003* 
Azidose (pH-Wert) pH > 7,2 vs. pH ≤ 7,2 0,0003* 
Milde Hypothermie 32-34°C vs. > 34°C 0,0009* 
Sedierung innerhalb der 
ersten 4 h 
nein/wenig vs. ja 0,0014* 
Katecholaminbedarf 
innerhalb der ersten 4 h 
nein/wenig vs. ja 0,0001* 












(*signifikanter Unterschied in der univariaten Analyse(p < 0,05)) 
 
 Fallzahl CPR Abbruch ROSC lebt >31 d 
Alle Patienten : n (%) 79 20 (25,3 %) 59 (74,7 %) 26 (32,9 %) 
Alter 
≤ 70 Jahre: n (%) 















10 (23,3 %) 







33 (76,7 %) 







13 (30,2 %) 







Männlich: n (%): 





12 (20,7 %) 
  8 (38,1 %) 
 
46 (79,3 %) 
13 (61,9 %) 
 
19 (32,7 %) 
 7  (33,3 %) 
Initiale Ursache 






12 (23,1 %) 
  8 (29,6 %) 
 
40 (76,9 %) 
19 (70,4 %) 
 
19 (36,5 %) 
  7 (25,9 %) 
Initialer Rhythmus 
VF/VT: n (%) 
Asystolie: n (%) 






  2 (7,4 %) 
11 (30,6 %) 
  7 (43,8 %) 
 
 
25 (92,6 %) 
25 (69,4 %) 
 9  (56,2 %) 
 
 
18 (66,7 %) * 
  8 (22,2 %) 
  0 (0,0 %) 
 
CPR Dauer 
≤ 15 min 















  0 (0, 0 %) 







34 (100 %) 







18 (53, 0 %)* 







Innerklinisch:   n (%) 





  1 (5,6 %) 
19 (31,1 %) 
 
17 (94,4 %) 
42 (68,9 %) 
 
  6 (33,3 %) 
20 (32,8 %) 
 
3.2.1. Initialer Rhythmus 
 
Patienten mit VF/VT als initialem Rhythmus überlebten den Beobachtungszeitraum 
von einem Monat mit 66,7 % signifikant (p < 0.0001) häufiger als Patienten mit 
Asystolie (22,2 %). Bei den 16 Patienten mit einer PEA gab es keine langfristig 
Überlebenden, obwohl bei 9 Patienten (56,2 %) primär ein Spontankreislauf 
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wiederhergestellt werden konnte. Die Analyse der Daten erfolgte mittels Chi-Quadrat-
Test. 
 
3.2.2. Dauer der Reanimation 
 
Ein Reanimationsdauer ≤ 15 min wirkte sich signifikant günstiger (p = 0,0003) auf 
das Überleben aus als eine Reanimationsdauer > 15 min. Bei Patienten mit einer 
Reanimationsdauer ≤ 15 min betrug die Überlebenswahrscheinlichkeit 53,0 % im 
Vergleich zu 17,8 % bei einer Reanimationsdauer > 15 min. Die Analyse der Daten 
erfolgte mittels Chi-Quadrat-Test. 
 
3.2.3. Intensivmedizinische Parameter 
 
Verschiedene intensivmedizinische Parameter scheinen Einfluss auf das Überleben 
nach kardiopulmonaler Reanimation zu haben. Eine Azidose wirkt sich negativ auf 
das Überleben aus. Patienten die innerhalb der ersten 4 h nach ROSC einen pH > 
7,2 zeigten, überlebten den Beobachtungszeitraum in 55,2 % der Fälle. Hingegen 
Patienten mit einem pH-Wert < 7,2 überlebten nur in 33,3 % der Fälle (p = 0,0003). 
Eine milde Hypothermie (32-34°C) für 12-24 h nach ROSC wurde bei 28 Patienten 
(47,5%) angewendet. Diese Patienten zeigten ein signifikant höheres Überleben (p = 
0,0009) als Patienten ohne diese Behandlung. Die Überlebenschancen wurden von 
38,7 % auf 50 % verbessert. Insbesondere Patienten mit VF/VT als initialem 
Rhythmus scheinen von dieser Behandlung zu profitieren.  
Im Vergleich zur Normothermiegruppe verbesserte sich das Überleben von 62,5 % 
auf 76,4 %. Patienten mit ROSC nach Asystolie schienen weniger von dieser 
Behandlung zu profitieren. Nach Hypothermiebehandlung überlebten gerade 12,5 % 
der Patienten im Vergleich zu 41,2 % in der Normothermiegruppe. 
 
Des Weiteren wurde der Verbrauch von Sedativa und Katecholaminen analysiert. 
Patienten, die in den ersten 4 h einen hohen Katecholamin-/Sedativaverbrauch 
hatten zeigten signifikant schlechtere Überlebenschancen (p = 0,0001 bzw. p = 
0,0014). Unklar ist ob der hohe Katecholamin-/Sedativaverbrauch sich nachteilig auf 
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die Prognose auswirkt oder ob Patienten mit schlechter Prognose aufgrund eines 
instabileren Kreislaufs mehr Katecholamnine benötigen. 
In der folgenden Tabelle 11 sind diese Parameter nochmals detailliert aufgeführt 
 
Tabelle 11: Begleitumstände der Reanimation 
 (*signifikanter Unterschied in der univariaten Analyse(p < 0,05)) 
 
Einflussfaktor Fallzahl CPR-Abbruch ROSC lebt > 31Tage 
Alle Patienten: n (%) 79 20 (25,3 %) 59 (74,7 %) 26 (32,9 %) 
Milde Hypothermie 
32-34°C: n (%) 






28 (100 %) 
31 (100 % 
 
14 (50 %)* 
12 (38,7 %) 
Milde Hypothermie 
bei VF/VT: n (%) 
bei Asystolie: n (%) 
bei PEA: n (%) 
   
17 (100 %) 
 8 (100 %) 
 3 (100 %) 
 
13 (76,4 %) 
 1 (12,5 %) 
 0 (0 %) 
Normothermie: 
bei VF/VT: n (%) 
bei Asystolie: n (%) 
bei PEA: n (%) 
   
  8 (100 %) 
17 (100 %) 
  6 (100 %) 
 
5 (62,5 %) 
7 (41,2 %) 
0 (0,0 %) 
Azidose nach ROSC 
pH-Wert > 7,2: n (%) 
pH-Wert < 7,2: n (%) 
   
29 (100 %) 
30 (100 %) 
 
16 (55,2 %)* 
10 (33,3 %) 
Katecholaminbedarf 
nein/wenig: n (%) 
ja: n (%) 
   
17 (100 %) 
42 (100 %) 
 
11 (64,7 %)* 
15 (35,7 %) 
Sedierung 
nein/wenig: n (%) 
ja: n (%) 
   
15 (100 %) 
44 (100 %) 
 
  7 (46,7 %)* 







3.2.4. Pupillen- und Trachealreflex als Prognoseparameter 
 
Der Pupillenstatus sowie der Trachealreflex wurden bei 79 bzw. 75 Patienten 
erhoben. Beide wurden initial und zum frühestmöglichen Zeitpunkt zwischen den 
Tagen 3-7 untersucht. Die Hirnstammreflexe wurden wenn möglich direkt bei 
Aufnahme untersucht. Verzögerungen durch Transporte bzw. Verlegungen wurden 
bei der Auswertung berücksichtigt. 36 Patienten waren zum Zeitpunkt der 
Untersuchung bereits verstorben und konnten daher nicht mehr berücksichtigt 
werden.  
Patienten mit einem initial normalen Pupillenstatus erreichten in 97,1 % der Fälle 
einen Spontankreislauf und zeigten eine signifikant höhere 
Überlebenswahrscheinlichkeit von 65,7 % (p  < 0,0001). Patienten mit initial 
pathologischem Pupillenstatus konnte der ROSC nur in 56,8 % der Fälle 
wiederhergestellt werden.  
Diese Patienten hatten eine Überlebenswahrscheinlichkeit von 6,8 %. Von den 
Patienten mit initial vorhandenem Trachealreflex erreichten 95,7 % wieder einen 
Spontankreislauf und 53,2 % dieser Patienten überlebten den Beobachtungszeitraum 
(p < 0.0001). Nur 3,6 % der Patienten mit pathologischem Trachealreflex überlebten 
den Beobachtungszeitraum.  
Auch in der Folgeuntersuchung zeigten sich signifikante Unterschiede hinsichtlich 
des Überlebens. Patienten mit normalem Pupillenreflex (d 3-7) überlebten mit einer 
Wahrscheinlichkeit von 83,3 %, während Patienten mit pathologischer 
Pupillenreaktion nur in 7,7 % der Fälle den Beobachtungszeitraum überlebten.  
 
Ähnliche Ergebnisse zeigte auch die Untersuchung des Trachealreflexes innerhalb 
der ersten 3-7 Tage. Von den Patienten mit normalem Trachealreflex überlebten  
75,8 % den Beobachtungszeittraum (p = 0,0003). Patienten mit pathologischem 
Trachealreflex zeigten einen deutlich schlechteren Outcome. 
 
Bei der Erstuntersuchung zeigte der Trachealreflex mit 96,2% eine höhere Spezifität 
für die Vorhersage des vitalen Outcome als der Pupillenreflex (88,5 %). In der 









Tabelle 12:Untersuchung des Pupillen und Trachealreflexes 








3.3. BIS und SR als prognostische Faktoren 
 
Es zeigte sich, dass ein durchschnittlicher BIS-Wert über 40 und eine Suppression 

















Alle Patienten: n(%) 79 20 (25, 3 %) 59 (74,7 %) 26 (32,9 %)   
Pupillenreflex initial 
normal: n (%) 





 1 (2,9 %) 
19 (43,2 %) 
 
34 (97,1 %) 
25 (56,8 %) 
 
23 (65,7 %)* 








normal: n (%) 
pathologisch: n (%) 






 2 (4,3 %) 
17 (60,7 %) 
  1 (25 %) 
 
45 (95,7 %) 
11 (39,3 %) 
  1 (25,0 %) 
 
25 (53,2 %)* 







Pupillenreflex, d 3-7 
normal: n (%) 
pathologisch: n (%) 
bereits verstorben 





25 (83,3 %)* 







Trachealreflex d 3-7 
normal: n (%) 
pathologisch: n (%) 
bereits verstorben 





25 (75,8 %)* 









3.3.1. Anwendung der BIS- und SR Cut-off Werte für den vitalen 
Outcome 
 
Für die oben beschriebenen Grenzwerte wurden nun Kaplan Meier-
Überlebenskurven erstellt. Die Grafik zeigt, dass Patienten mit BIS-Werten > 40 
einen deutlich besseren vitalen Outcome erreichen als Patienten mit BIS-Werten ≤ 
40. 41 Patienten erreichten in den ersten 4h nach Beginn der 
Reanimationsmaßnahmen durchschnittliche BIS-Werte über 40. Von diesen 
Patienten überlebten 56,1 % (p = 0,0009).  
 
38 Patienten wiesen einen durchschnittliche BIS-Wert von ≤ 40 innerhalb der ersten 
4h, nach Beginn der Reanimationsmaßnahmen auf. Von diesen 38 Patienten 
verstarben 30 (78,9 %). Bei 50 Patienten war die Suppression Ratio < 40. Von 
diesen Patienten überlebten 32 (64,0 %) den Beobachtungszeitraum (p = 0,3066). 
Eine SR < 40 wirkte sich somit nicht signifikant günstiger auf das Überleben aus. Von 





















Kaplan-Meier-Kurven mit dem durchschnittlichen BIS (oben) und der SR (unten) für 
die ersten 60 Minuten nach Reanimationsbeginn. Als Cut-off zur Diskriminierung 
zwischen guten und schlechtem Outcome wurde ein durchschnittlicher BIS von ≤ 40 











Kaplan-Meier-Kurven mit dem durchschnittlichen BIS (oben) und der SR (unten) für 













3.3.2. BIS- und SR-Schwellenkriterium für die klinische Anwendung 
 
Zur Vervollständigung der BIS-Messung wurden weitere Schwellenkriterien 
angewendet. Es wurde bereits gezeigt, dass BIS-Werte ≤ 40 und ein SR ≥ 40 in den 
ersten 4 Stunden nach Beginn der Reanimationsmaßnahmen mit einem schlechten 
vitalen Outcome einhergehen.  
 
Es wurde daher verglichen, ob Patienten, die schnell einen stabilen BIS-Wert >70 
und eine Suppression Ratio von 0 für mindestens 10 Minuten erreichten ein besseres 
vitales Outcome aufweisen.  
 
Bei Patienten, die innerhalb der ersten 240 Minuten nach Beginn der 
Reanimationsmaßnahmen kein stabiles BIS-Niveau > 70 oder eine SR = 0 
erreichten, wurde die maximale Beobachtungszeit von 240 Minuten angegeben.  
 
In der folgende Tabellen 14 ist deutlich zu sehen, dass Patienten die schnell einen 
stabilen BIS-Wert > 70 und eine SR = 0 erreichen einen besseren vitalen Outcome 
aufweisen. 
 
Tabelle 13: Zeit bis Erreichen des Schwellenwerts BIS > 70 und SR = 0 
 
Outcome alle Patienten ROSC lebt > 31d 
Patientenzahl: n (%) 79 59 26 



















16,0 ; 240 



















22,0 ; 240,0 
 
 
Patienten, die innerhalb der ersten 240 Minuten nach Beginn der 
Reanimationsmaßnahmen nie einen stabilen BIS-Wert > 70 oder einen SR-Wert = 0 
erreichten, wiesen eine signifikant höhere Sterblichkeit auf.  
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Es zeigte sich eine leichte Überlegenheit der SR hinsichtlich der Trennschärfe. 
Patienten, die innerhalb der ersten 240 Minuten einen stabilen BIS-Wert  > 70 für 
mindestens 10 Minuten erreichten, überlebten mit einer Wahrscheinlichkeit von  
50,0 %.  
 
Von den Patienten, die diesen Wert nicht erreichten, überlebten nur 17,1 % den 
Beobachtungszeitraum (p = 0,0019). Der Unterschied ist bei der Suppression Ratio 
noch etwas deutlicher. Fiel innerhalb der ersten 240 Minuten die Suppression Ratio 
auf 0 ab so überlebten 54,0 % der Patienten. Von den Patienten, bei denen dies 





Abbildung 6: Kaplan-Meier-Kurven Überlebensfunktion BIS > 70: (n=79) 
 
 
Kaplan-Meier-Kurven mit dem kumulativen Überleben auf der Ordinate und den 
überlebten Tagen auf der Abszisse. Es zeigt sich, dass Patienten, die einen BIS-Wert 
















Tabelle 14 : Überleben bei Erreichen der Schwellenkriterien 
(*signifikanter Unterschied ( p < 0,05)) 
 
 
Outcome  Fallzahl ROSC lebt > 31d 
Alle Patienten: n (%) 79 59 (74,7 %) 26 (32,9 %) 
BIS-Schwellenkriterium: 
- erreicht: n (%) 






38 (100 %) 
21 (51,2 %) 
 
 
19 (50,0 %) 
 7 (17,1 %) 
0,0019 
SR-Schwellenkriterium: 
- erreicht: n (%) 







22 (52,4 %) 
 
20 (54,0 %) 
6 (14,3 %) 
0,0002 
 
3.3.3. Spezifität und Sensitivität der Schwellenkriterien 
 
Bei Patienten, die den Schwellenwert BIS > 70 nicht erreichten, konnte mit einer 
Spezifität von 73,1 % und einer Sensitivität von 64,2 % ein schlechter vitaler 
Outcome vorhergesagt werden. Auch hier zeigt sich eine leichte Überlegenheit der 
Suppression Ratio.  
 
Erreichen Patienten innerhalb der ersten 240 Minuten nach Beginn der 
Reanimationsmaßnahmen nicht eine stabile SR = 0 sagte dies mit einer Spezifität 
von 76,9 % und einer Sensitivität von 67,9 % einen schlechten vitalen Outcome 
voraus. 
 
Tabelle 15: Spezifität und Sensitivität der Schwellenkriterien innerhalb der ersten 4 h 
 
Schwellenkriterium schlechtes vitales Outcome 
 Spezifität Sensitivität 
BIS > 70 wurde nicht 
erreicht 
73,1 % 64,2 % 
SR von = 0 wurde nicht 
erreicht 






3.3.4. Logistische Regressionsmodelle zur Prognoseabschätzung 
 
Zur Vorhersage der Sterbenswahrscheinlichkeit wurden die BIS-Werte innerhalb der 
ersten 240 Minuten mit logistischen Regressionsmodellen untersucht. Dadurch 
konnte gezeigt werden, dass die durchschnittlichen BIS- und SR-Werte signifikant mit 
der Überlebenswahrscheinlichkeit korrelieren. 
 
Für die Vorhersage eines schlechten vitalen Outcome betrug die Odds Ratio für den 
BIS 0,97. Pro Anstieg des BIS-Wertes um eine Zähler sank somit die 
Wahrscheinlichkeit zu sterben um 2,8 % (p = 0,02). Die Odds Ratio für die 
Suppression Ratio betrug 1,02, d.h. mit dem Anstieg der Suppression Ratio um einen 
Zähler erhöht sich das Sterberisiko um 2,0 % (p = 0,06).  
 
In der folgenden Grafik ist die Odds Ratio mit 95 % Konfidenzintervall mit den 
durchschnittlichen BIS-und SR-Werten für das Sterberisiko aller Studienpatienten 
(n = 79) innerhalb der ersten 240 Minuten wiedergegeben. 
 








4.1. Das Patientenkollektiv 
 
Das mediane Alter der Studienpopulation betrug 69,0 Jahre (57,5; 78,0). Eine 
Durchsicht der Literatur zeigt, dass bei 56361 kardiopulmonal reanimierten Patienten 
ein durchschnittliches Alter von 67 bis 69 Jahren angegeben wurde. In unserer 
Studie waren 73,4 % der Patienten männlich. Dies entspricht ebenfalls dem in der 
gängigen Literatur angegebenen Männeranteil von 71,0-75,8 % [59]. 
 
In der Auswertung zeigten sich für Alter und Geschlecht keine signifikanten 
Unterschiede hinsichtlich des Überlebens. In einer Studie von Weston et al. [60] mit 
954 Patienten zeigten sich keine Unterschiede bezüglich des Alters. In einer Studie 
von Herlitz et. al. mit 40.503 Patienten zeigte sich jedoch, dass die 
Überlebenswahrscheinlichkeit mit zunehmendem Alter abnimmt [61]. In dieser Studie 
wurden alle Altersgruppe berücksichtigt.  
 
In unserer Studie stellten Patienten unter 40 Jahren jedoch nur eine sehr kleine 
Gruppe dar (n = 3). Diese Patienten überlebten jedoch mit 66,7 % tendenziell eher 
als Patienten über 40. Patienten mit höherem Alter haben aufgrund verschiedener 
Komorbiditäten ein leicht erhöhtes Risiko für einen schlechten vitalen Outcome [62]. 
 
Aufgrund der kleinen Patientenanzahl kann jedoch keine abschließende Aussage 
getroffen werden. In weiteren Arbeiten ist ein jüngeres Alter mit einem besseren 
vitalen Outcome verknüpft [61, 63]. Studien von Holler et al. sowie Herlitz et al. 
zeigten keine signifikanten Unterschiede für das Überleben zwischen den beiden 
Geschlechtern [63].  
 
4.2. Initialer Rhythmus als Einflussgröße 
 
Bei den 79 in der Studie erfassten Patienten wurde bei 45,6 % (n = 36) eine Asystolie 
als intialer Rhythmus diagnostiziert. Eine VT/VF wurde bei 34,2 % (n = 27)der 
Patienten als initialer Rhythmus dokumentiert. 20,2 % (n = 16) wiesen eine PEA auf. 
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Diese Verteilung entspricht der der gängigen Literatur [61]. In unserer Studie hatten 
Patienten mit einer VT/VF als Initialrhythmus eine signifikant (p < 0,0001) höhere 
Überlebenschance. Von 27 Patienten mit VT/VF konnte bei 25 (92,2 %) wieder ein 
Spontankreislauf etabliert werden.  
 
Von diesen 25 Patienten überlebten 18 (66,7 %) den Beobachtungszeitraum. Bei den 
Patienten mit Asystolie (n = 36) überlebten nur 8 (22,2 %) den 
Beobachtungszeitraum. Keiner der Patienten mit PEA überlebte den 
Beobachtungszeitraum. Mehreren Studien mit großen Patientenzahlen weisen 
ähnliche Resultate auf. In einer Studie von Peberdy et. al mit 14720 Patienten konnte 
z.B. bei Patienten mit VT/VF häufiger ein Spontankreislauf und ein guter 
neurologischer Outcome erreicht werden [10]. 
 
4.3. Dauer der Reanimationsmaßnahmen als Einflussgröße 
 
In unserer Studien wurden 34 Patienten weniger als 15 Minuten reanimiert, 45 
Patienten länger als 15 Minuten reanimiert. Bei allen Patienten mit kurzer 
Reanimationsdauer konnte ein Spontankreislauf hergestellt werden. Von diesen 34 
überlebten 18 (53,0 %) den Beobachtungszeitraum.  
 
Bei Patienten mit einer Reanimationsdauer über 15 Minuten konnte nur in 55,6 % 
(n = 25) der Fälle wieder ROSC erreicht werden. Von diesen 25 Patienten überlebten 
nur 17,8 % (n =  8) den Beobachtungszeitraum. Patienten mit einer kurzen 
Reanimationsdauer haben somit eine signifikant (p = 0,0003) höhere 
Überlebenswahrscheinlichkeit. Patienten mit gutem Outcome wurden im Median 8 
Minuten reanimiert vs. 50,5 Minuten bei Patienten mit CPR-Abbruch.  
 
Unsere Daten stimmen mit denen der gängigen Literatur überein. Dort weisen 
ebenfalls Patienten mit kurzer CPR-Dauer einen besseren vitalen Outcome auf [15, 




4.4. Dauer des Intensivaufenthalts 
 
57 Patienten wurden auf die Intensivstation aufgenommen. 22 Patienten wurden 
nicht auf die Intensivstation aufgenommen. Sie erlangten entweder keinen 
Spontankreislauf oder verstarben kurz nach dem Eintreffen im Krankenhaus. Die 
durchschnittliche Verweildauer auf der Intensivstation betrug median 6 Tage.  
 
Eine norwegische und eine deutsche Studie wiesen ähnliche Verweildauern auf [66, 
67]. Der längste Intensivaufenthalt in unserer Studie betrug 33 Tage. 25 Patienten 
blieben länger als 7 Tage auf der Intensivstation. 31 Patienten verstarben im Verlauf 
auf der Intensivstation (54,3 %). Eine deutsche Studie mit 354 Patienten zeigte eine 
Sterblichkeit auf Intensivstation von 58 % [67].  
 
 
4.5. Intensivmedizinische Parameter als Einflußgrößen 
 
In der Auswertung zeigte sich, dass verschiedene intensivmedizinische Parameter 
den Outcome stark beeinflussen. In unserer Studie wurde der 
Katecholaminverbrauch innerhalb der ersten 4 Stunden analysiert und mittels 
univariater Analyse auf Signifikanz geprüft. 
 
Patienten mit einem hohen Katecholaminverbrauch innerhalb der ersten 4 Stunden 
(n = 42) überlebten nur in 35,7 % der Fälle (n = 15) den Beobachtungszeitraum. 
Patienten mit niedrigem Katecholaminverbrauch (n = 17) überlebten in 66,7 % (n = 
11) der Fälle den Beobachtungszeitraum. Dadurch ergab sich ein signifikant höheres 
Überleben (p = 0,0001).  
 
Ein hoher Katecholaminverbrauch während der CPR wird in mehreren Arbeiten als 
negativer Prognosefaktor beschrieben [15, 18, 28]. In weiteren Arbeiten war ein 
hoher Katecholaminverbrauch nach kardiopulmonaler Reanimation mit einer 
signifikant höheren Sterblichkeit assoziiert [68]. Als Ursache für den erhöhten 
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Katecholaminverbrauch nach erfolgreicher kardiopulmonaler Reanimation kommen 
mehrere Ursachen in Frage.  
 
Eine Ursache ist z.B. eine zunehmende Kreislaufinsuffizienz, wie sie häufig im 
Rahmen eines kardiogenen Schocks auftritt. Weitere Ursachen, die zu einem 
erhöhten Katecholaminverbrauch führen können, sind z.B. eine schwere Sepsis, 
Traumen oder Multiorganversagen. Bei kardial vorerkrankten Patienten kann nur 
schwer differenziert werden ob eine zunehmende Herzinsuffizienz zu einem 
Kreislaufstillstand geführt hat, oder dieser aufgrund einer schweren kardialen 
Schädigung auftrat.  
 
Eine Azidose ist eine häufige Begleiterscheinung nach kardiopulmonaler 
Reanimation. In unserer Studie wurde bei 29 Patienten ein pH-Wert > 7,2 nach 
ROSC festgestellt, bei 30 Patienten lag dieser Wert ≤ 7,2. Patienten mit einem pH-
Wert > 7,2  überlebten signifikant häufiger (p = 0,0003) als Patienten mit einem pH-
Wert  ≤  7,2. Dies stimmt mit der gängigen Literatur überein [15, 65]. Eine schwere 
Azidose ist häufig das Resultat einer prolongierten Reanimation, die ebenfalls einen 
negativ prognostischen Faktor darstellen könnte [69]. 
 
4.6. Hypothermie als Einflussfaktor 
 
Bereits in den ERC Guidelines 2005 wird eine milde Hypothermie von 32-34° C für 
12-24 h empfohlen. Von den 59 primär erfolgreich reanimierten Patienten wurde bei 
28 eine milde Hypothermie erreicht. Diese Patienten überlebten signifikant häufiger  
(p = 0,0009) als Patienten ohne Hypothermiebehandlung. Insbesondere Patienten 
mit VF/VT als Initialrhythmus schienen von der Hypothermiebehandlung zu 
profitieren.  
 
76,4 % der Patienten mit VT/VF als Initialrhythmus und Hypothermiebehandlung 
überlebten den Beobachtungszeitraum vs. 12,5 % bzw. 0 % der Patienten mit 
Asystolie bzw. PEA als Initialrhythmus. In einer Studie von Bernard et al. profitierten 
auch Patienten mit Asystolie oder PEA von der Hypothermiebehandlung [70]. In 
anderen Arbeiten scheinen jedoch nur Patienten mit VF/VT zu profitieren.  
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Dies deckt sich mit unseren Ergebnissen. Von Bedeutung scheint zudem zu sein, wie 
schnell Patienten die milde Hypothermie erreichen [71]. In unserer Studie wurde sie 
bei Patienten mit gutem vitalen Outcome im Median in 271 Minuten erreicht, bei 
schlechtem Outcome im Median in 441 Minuten. Ähnliche Beobachtungen finden 
sich in verschiedenen Arbeiten [18, 71, 72].  
 
4.7. Pupillen- und Trachealreflex als prognostische Parameter 
 
Sowohl Pupillen als auch Trachealreflex sind einfach zu erhebende klinische 
Parameter. In früheren Arbeiten zeigte sich, dass pathologische Hirnstammreflexe 
Hinweise für einen schlechten Outcome geben können. Die Erholung der einzelnen 
Hirnstammreflexe erfolgt in der gleichen Reihenfolge wie der Ausfall bei Schädigung.  
 
Als erstes kommt es zur Rückkehr der Spontanatmung, dann folgen die 
Pupillenreaktion und danach die Rückkehr der Husten/Würgereflexe [18]. 
Lichtreagible Pupillen, innerhalb von zwei Minuten nach Wiederkehr des 
Spontankreislaufs, haben einen positiven Vorhersagewert von 100 % für ein 
moderaten bis guten Outcome. Bleibt die Pupillenreaktion 20 Minuten nach ROSC 
aus, so besitzt sie einen negativen Vorhersagewert von 98 % für einen schlechten 
Outcome.  
 
Ähnliches gilt für Husten und Würgereflexe. Fehlen diese 30 Minuten nach Rückkehr 
des Spontankreislaufs, so ist in 100 % der Fälle einen schlechten neurologischen 
Outcome zu erwarten.  Die Pupillenreflexe wurden bei allen Patienten (n = 79) 
erhoben, der Trachealreflex bei 95 % (n = 75) der Patienten.  
 
In unserer Studie konnte ein initial pathologischer Pupillenstatus einen schlechten 
vitalen Outcome mit einer Sensitivität von 77,4 % und einer Spezifität von 88,5 % 
vorhersagen. Persistierte der pathologische Pupillenstatus am 3.Tag, so stieg die 
Sensitivität auf 92,3 %, die Spezifität auf 96,2 %.  
Ein initial pathologischer Trachealreflex konnte mit einer Spezifität von 96,2 % und 
einer Sensitivität von 55,1 % einen schlechten vitalen Outcome vorhersagen. Wurde 
am 3.Tag ein pathologischer Trachealreflex festgestellt, betrug die Spezifität 96,2 %, 
die Sensitivität stieg auf 90 %.  
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In einer größeren Übersichtsarbeit zeigte sich, dass Patienten mit einem 
pathologischen Pupillenstatus innerhalb der ersten 3 Tage mit einem schlechten 
Outcome verknüpft sind. In einer weiteren Übersichtsarbeit wurde die Spezifität eines 
pathologischen Pupillenreflexes 30 Minuten nach Aufnahme zwischen 69-100 % 
angegeben, die Sensitivität für einen schlechten neurologischen Outcome zwischen 
30-50 % [73].  
Der Trachealreflex wurde in weit weniger Studien als Prognoseparameter untersucht. 
Es zeigte sich jedoch, dass der Trachealreflex ebenfalls prognostische Hinweise 
geben kann [18, 23]. In unserer Studie konnte ein pathologischer Trachealreflex 
sowohl initial als auch am 3.Tag einen schlechten vitalen Outcome gut vorhersagen. 
Von den 28 Patienten mit initial pathologischem Trachealreflex überlebte nur ein 




4.8. Außerklinische vs. innerklinische Reanimation 
 
In unserer Studie wurden 18 Patienten innerklinisch reanimiert, 61 Patienten wurden 
im Rahmen eines Notarzteinsatzes außerklinisch reanimiert. 33,3 % der innerklinisch 
reanimierten Patienten (n = 6) überlebten den Beobachtungszeitraum. Von den 
außerklinisch reanimierten Patienten überlebten 32,8 % der Patienten (n = 20) den 
Beobachtungszeitraum. Hinsichtlich des vitalen Outcome gab es keine Unterschiede 
zwischen Klinik und Präklinik.   
 
In Studien mit 833 bzw. 311 Patienten, die innerklinisch reanimiert wurden, 
überlebten 37 % bzw.33 % [74, 75].  In einer weiteren Studie wurde das Überleben 
zwischen 7,1 % und 29,2 % je nach Fachabteilung angeben [76].   
 
Für den Outcome nach präklinischer Reanimation fanden sich Überlebensraten 
zwischen 8,5 % und 42 % [77, 78]. Ähnliche Zahlen wie in unserer Untersuchung 
fanden sich in einer Untersuchung mit 375 außerklinisch erfolgreich reanimierten 
Patienten. Dort betrug die Überlebensrate dieser Patienten 32 %, bei einem 
Beobachtungszeitraum von 30 Tagen [71].  
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Eine abschließende Beurteilung ist aufgrund der geringen Patientenanzahl, vor allem 
bei der Gruppe der innerklinisch reanimierten nicht möglich. 
 
 
4.9. Outcome des Patientenkollektivs 
 
Von den 79 in die Studie eingeschlossenen Patienten wurden bei 20 Patienten die 
Reanimationsmaßnahmen eingestellt. Bei 59 Patienten konnte wieder ein 
Spontankreislauf hergestellt werden. Dies entspricht 74,7 % des Gesamtkollektivs. In 
der Literatur kann bei 20-50 % der Patienten wieder ein Spontankreislauf hergestellt 
werden [10, 13, 77, 79].  
 
Die Ursache für diese Diskrepanz ist wahrscheinlich ein Selektionsfehler. Die Anlage 
des BIS-Monitors erfolgte im Median 37,0 (20,5; 62,0) Minuten nach Beginn der 
Reanimationsmaßnahmen. Bei vielen Patienten wurden die 
Reanimationsmaßnahmen vor der Anlage des BIS-Monitors abgebrochen. Diese 
Patienten mit vermutlich schlechtem Outcome gingen nicht in die Berechnungen ein. 
Dies erklärt wahrscheinlich den hohen primären Reanimationserfolg.  
 
Von den 79 Patienten überlebten 32,9 % (n = 26) den Beobachtungszeitraum. Von 
diesen 26 Patienten überlebten 19 (24,0 %) mit einem guten neurologischen 
Outcome (CPC1/2).  In verschiedenen Studien werden ähnliche Zahlen sowohl für 
die Krankenhausentlassrate [19, 20, 71] als auch für den sekundären 
Reanimationserfolg von 73,1 % genannt [9, 80].  
 
Der oben beschriebene Selektionsfehler scheint daher keine weiteren Auswirkungen 
auf die Auswertung gehabt zu haben. 
 
In der Literatur herrscht allerdings eine sehr große Streubreite bei den 
Überlebensraten. Sie variiert u.a. sehr stark zwischen einzelnen Ländern und 
Regionen. Ein Vergleich ist auch aufgrund stark unterschiedlicher Patientenanzahlen 







4.10. BIS in der klinischen Anwendung 
4.10.1. Der BIS als etabliertes Monitoringverfahren 
 
Der bispektrale Index wird seit vielen Jahren in verschiedenen Ländern zur 
Überwachung der Narkosetiefe und  Vermeidung von Awareness verwendet. 
Mittlerweile wird der BIS wird in über 160 Ländern eingesetzt.  
 
In den Vereinigten Staaten verwenden 80 % der größeren Kliniken den BIS. Der BIS 
wurde bei über 34 Millionen Patienten sowohl im OP als auch auf Intensivstationen 
angewendet. Über das BIS-Monitoring wurden mittlerweile über 3300 Arbeiten 
veröffentlicht.  
 
Bisher gab es wenige Möglichkeiten, eines der wesentlichen Ziele einer 
kardiopulmonalen Reanimation, nämlich den neurologischen Outcome beurteilen zu 
können. Die Messung von entidalem CO2,  EKG-Veränderungen oder ein messbarer 
Blutdruck können lediglich Auskunft über den Verlauf einer kardiopulmonalen 
Reanimation und die mögliche Rückkehr eines Spontankreislaufs geben.  
 
Mit dem BIS besteht nun erstmals die Möglichkeit, indirekt die cerebrale Perfusion 
bzw. Veränderungen des cerebralen Metabolismus während der Reanimation 
beurteilen zu können. Durch die einfache Anwendbarkeit könnte das BIS-Monitoring 
wertvolle Zusatzinformationen schon während der laufenden kardiopulmonalen 
Reanimation liefern. Dies wurde bereits in mehreren Studien bestätigt [46, 81-83]. 
 
4.10.2. Erfassung der cerebralen Perfusion und des cerebralen 
Metabolismus 
 
In verschiedenen Studien und Einzelfallberichten wurde der BIS zur Detektion von 
cerebraler Minderperfusion angewendet. In einer japanischen Studie wurde z.B. bei 
Kindern während kardiochirurgischen Eingriffen die cerebrale Perfusion mittels BIS 
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und cerebraler Sauerstoffsättigung gemessen. Es zeigte sich eine gute Korrelation 
zwischen dem mittleren arteriellen Druck und dem BIS bzw. der cerebralen 
Sauerstoffsättigung. Bei akuter Hypotension sanken beide Werte deutlich ab [84].   
 
In einem weiteren Fallbericht kam es z.B. bei einem 77-jährigen Patienten im 
Rahmen eines Eingriffs an der Aorta zu Veränderungen des BIS und der SR. Bei der 
ersten Okklusion der Aorta mittels eines Ballons kam es zu einem deutlichen BIS-
Abfall und einem deutlichen Anstieg der SR. Dies trat erneut im Rahmen einer 
Schwellung bzw. eines Hämatoms im Bereich der A. carotis auf. Eine Entlastung des 
Hämatoms führte zu einem sofortigen Anstieg der BIS-Werte bzw. einem sofortigem  
Abfall der SR [85].  
 
In einem weiteren Fallbericht kam es während einer Bradykardie mit Hypotension 
ebenfalls zu einem Abfall des BIS und einem Anstieg der SR. Nach Gaben von 
Orciprenalin und dem darauffolgenden Anstieg der Herzfrequenz sowie des 
Blutdruck kam es zu einer schnellen Erholung des BIS [86].  
 
In der Literatur finden sich weitere Fallberichte mit ähnlichen Ergebnissen. Das BIS-
Monitoring wird zudem vermehrt bei kardio- bzw. gefäßchirurgischen Eingriffen zur 
Ischämie/Emboliedetektion verwendet. Steigende BIS-Werte sind Zeichen für eine 
bessere zerebrale Durchblutung und bei einem konstanten BIS gilt eine Ischämie als 
unwahrscheinlich [87, 88]. Somit scheint auch eine rein frontale Ableitung zur 
Detektion einer generalisierten Ischämie ausreichend zu sein.  
Ähnliche Beobachtungen wurden auch mit dem konventionellen EEG, das die 
Grundlage für das BIS-Monitoring, ist gemacht.  
 
In mehreren Fallberichten kam es während Hypotension bzw. Kreislaufstillstand zu 
einer Verlangsamung des EEG bzw. zum Auftreten von Suppressionsmustern.  
Als Ursache hierfür ist ein Schutzmechanismus des Gehirns anzunehmen, welcher 
bei cerebraler Minderperfusion zu einer Reduktion der cerebralen Aktivität führt. Ziel 




In einer Studie von Alkire et al. aus dem Jahre 1998 konnte gezeigt werden, dass der 
BIS gut mit dem cerebralen Stoffwechsel korreliert. Im PET wurden bei freiwilligen 
Probanden Veränderungen des cerebralen Stoffwechsels während der Sedierung mit 
Propofol und der Narkose mit Propofol und Isoflurane verglichen. Es zeigte sich, 
dass sich die BIS-Werte bzw. das EEG nahezu linear mit dem cerebralen 
Metabolismus veränderten [90]. Der Vorteil des BIS gegenüber dem konventionellen 
EEG ist die einfachere Auswertung und Anwendung. Das BIS ermöglicht somit eine 
Erfassung von Daten in Echtzeit, sogar während laufender CPR.  
 
4.10.3. Störfaktoren und ihr Einfluss auf das BIS-Monitoring 
 
Der BIS-Monitor erfasst neben dem EEG zusätzlich ein EMG, dass in den 
Algorithmus integriert ist. Eine hohe EMG-Aktivität stellt daher einen Störfaktor dar, 
der den BIS verfälschen könnte. In der Literatur wird eine EMG-Aktivität von > 40 dB 
in Zusammenhang mit falsch hohen BIS-Werten genannt.  
 
Insbesondere durch Manipulationen am Patienten, technische Geräte wie externe 
Herzschrittmacher oder Kühlmatten/zelte und Medikamente wie z.B. Etomidate [91] 
und Adrenalin führen zu Störungen [92]. Treten vermehrt Störsignale auf, so kommt 
es zu einem Abfall der Signalqualität. In die Berechnung des BIS gehen EEG-Signale 
mit einer Frequenz von bis zu 47 Hz ein. Normalerweise befinden sich EEG-Signale 
in einem Frequenzbereich von 0,5-30 Hz. Die EMG-Aktivität befindet sich 
größtenteils im Bereich von 30-300 Hz. Treten Hochfrequenzartefakte im Bereich von 
70-110 Hz auf, werden sie vom BIS als Emu-variable angezeigt [52]. Aufgrund der 
Überschneidung in einem gewissen Frequenzbereich besteht die Gefahr, dass es bei 
geringer EEG-Aktivität zu falsch hohen BIS-Werten kommen kann [93, 94].  
 
In einer Studie von Renna et al. kam es z.B. zu falsch hohen BIS-Werten aufgrund 
erhöhter EMG-Werte bei Muskelrigidität [95]. Um diese Störfaktoren zu reduzieren 
haben wir Datenbereiche mit einer Signalqualität (SQI) unter 60 dB und einer EMG-
Aktivität über 40 dB ausgefiltert. In einer Studie von Gilbert et al., in der die 
Sedierung von Patienten auf Intensivstation mittels BIS evaluiert wurde, wurden BIS-
Datensätze mit einer Signalqualität unter 60 dB und einer EMG-Aktivität über 45 dB 
ausgefiltert [96].  
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Des Weiteren wurden in unserer Studie die BIS-Werte alle 10 Minuten gemittelt, um 
den Einfluss kurzzeitiger Störungen bzw. Manipulationen zu minimieren. Beide 
Vorgehensweisen reduzieren die Störanfälligkeit und tragen zur Stabilität unserer 
Daten bei. Neben der EMG-Aktivität gibt es noch weitere Störfaktoren.  
 
Durch eine Hypothermie kann der BIS ebenfalls stark beeinflusst werden. Im 
Rahmen herzchirurgischer Eingriffe mit zusätzlichem hypothermieinduzierten Herz-
Kreislaufstillstand zeigte sich ein starker Einfluss der Temperatur auf den BIS. Der 
BIS nahm im Schnitt um 1.12 Einheiten pro °C ab.  
 
Um diesen Störeinfluss auszuschließen, wurden in unserer Studie Patienten mit einer 
Körpertemperatur unter 30 ° C ausgeschlossen. Bei 28 Patienten wurde nach 
Rückkehr des Spontankreislaufs eine milde Hypothermie begonnen. Eine 
Zieltemperatur von unter 35 °C wurde jedoch im Median erst nach 271 Minuten 
erreicht.  
 
Unser Beobachtungszeitraum von 4 h nach CPR-Beginn wurde daher durch die 
milde Hypothermie wenig beeinflusst. Die Gabe von Muskelrelaxantien könnte die 
Verfälschung des BIS durch erhöhte EMG-Aktivität reduzieren. Dies ist insbesondere 
bei der milden Hypothermie von Bedeutung um den Einfluss von z.B. Muskelzittern 
zu minimieren. In einer amerikanischen Studie konnten durch dieses Vorgehen 
stabile BIS-Werte bei Patienten während milder Hypothermie erreicht werden [97].  
 
Durch strukturelle Hirnerkrankungen kann es zur Verfälschung des BIS-Wertes 
kommen. Insbesondere Patienten mit Alzheimer oder multiplen Hirninfarkten zeigen 
einer erniedrigte BIS-Werte im Wachzustand [98]. Diese Patienten wurden daher aus 
unserer Studie ausgeschlossen. Während schwerer Hypoglykämie kann es nach 
Glukosegabe zu einem Ansteigen der BIS-Werte kommen [99]. In unserer Studie 
wurde der Blutzucker bei allen Patienten dokumentiert und bei keinem Patienten fand 
sich eine Hypoglykämie.  
 
Ein weiterer möglicher Störfaktor ist die Gabe von Sedativa. Während unserer 
Untersuchung wurden die Patienten hauptsächlich mit Midazolam, Propofol und 
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Fentanyl sediert. Ketamin wurde bei einigen wenigen Patienten aufgrund von 
erschwerter Sedierung später hinzugefügt. Alle diese Medikamente verändern die 
BIS-Werte [100-102]. Unser Beobachtungszeitraum umfasste die ersten 4 Stunden 
nach Beginn der CPR. In diesem Zeitraum haben die meisten Patienten kaum oder 
sehr wenig dieser Medikamente erhalten.  
 
Erst im Rahmen der weiteren intensivmedizinischen Versorgung wurden diese 
Medikamente höher dosiert. Dieser Störfaktor dürfte daher nur geringen Einfluss auf 
die Auswertung gehabt haben.  
 
4.10.4. Aussagekraft des BIS unter laufender kardiopulmonaler 
Reanimation 
 
In der Literatur gibt es widersprüchliche Aussagen zum Nutzen des BIS während 
kardiopulmonaler Reanimation. In einer französischen Studie mit 92 Patienten wurde 
der BIS-Sensor während laufender Reanimation angebracht. Danach wurden die 
BIS-Werte der überlebenden Patienten mit denen der verstorbenen Patienten 
verglichen. Die BIS-Werte zeigten jedoch keinen signifikanten Unterschied zwischen 
den beiden Gruppen. Auch die Rückkehr des Spontankreislaufes konnte nicht 
vorhergesagt werden.  
 
Diese Studie ist jedoch nur sehr schwer mit unserer vergleichbar und weist einige 
Einschränkungen auf. Ein Großteil der Patienten (n = 86) wiesen eine Asystolie oder 
eine PEA als Initialrhythmus auf. Beide Rhythmen gehen mit einer schlechten 
Prognose einher. Es gab daher auch nur drei Überlebende in dieser Studie. Des 
Weiteren wurde der BIS-Sensor sofort nach Einlieferung in die Klinik entfernt. Ein 
weitergehendes Monitoring wie in unserer Studie blieb somit aus [103].   
 
In einer weiteren Studie von Fatovich et al. wurde bei 21 außerklinisch reanimierten 
Patienten der BIS unter laufender Reanimation gemessen. Nur ein Patient überlebte, 
hatte jedoch einen BIS von 97. Bei den verstorbenen Patienten betrug der initiale BIS 
im Median 36 (36; 39). Um zu überprüfen, inwiefern Bewegungsartefakte den BIS 
verfälschen, wurde eine BIS-Elektrode an einer Leiche angebracht und eine 
kardiopulmonale Reanimation simuliert. Folglich kam es zu einem Anstieg der BIS-
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Werte von 0 auf 20. Nach Fixierung der Elektrode mit einer Mullbinde blieben weitere 
Anstiege des BIS aus. Trotz der starken Bewegungsartefakte blieb der BIS der 
verstorbenen Patienten unter 40. Ein BIS-Wert von über bzw. unter 40 wies in 
unserer Studie einen guten Vorhersagewert für einen guten bzw. schlechten vitalen 
Outcome auf.  
Auch in dieser Studie war die Datenerfassung deutlich kürzer als in unserer Studie. 
Aufgrund des Beobachtungszeitraums von 4 Stunden, einer Ausfilterung von 
Sequenzen mit erhöhter EMG-Aktivität und kurzen Aufzeichnungszeiten unter 
laufender Reanimation konnten Bewegungsartefakte stark reduziert werden.  
 
In unserer Studie zeigten sich bei einem Patienten, der innerhalb von 8 Tagen 
zweimalig reanimiert wurde, deutliche Unterschiede der BIS-Werte. Während der 
ersten Reanimation unter laufender BIS-Messung, wurden durchschnittliche BIS-
Werte von 78 gemessen. Dieser Patient überlebte die Reanimation ohne größere 
neurologische Defizite. 8 Tage später, im Rahmen der zweiten kardiopulmonalen 
Reanimation kam es zu einem Abfall des BIS von 72 auf 13. Die BIS-Werte blieben 
im Verlauf weiterhin niedrig und die Reanimation wurde nach protrahiertem Verlauf 
abgebrochen [104].  
 
Die Erhebung von BIS-Werten unter laufender Reanimation ist aufgrund von 
Bewegungsartefakten schwierig. In Kombination mit einer fortgesetzten Messung 
nach Klinikaufnahme kann die Aussagekraft des BIS deutlich gesteigert werden.  
 
4.10.5. BIS und SR als frühe Prädiktoren des vitalen Outcome 
 
In unserer Studie zeigte sich, dass ein BIS-Grenzwert von ≤ 40 und ein SR-
Grenzwert > 40 innerhalb der ersten 4 Stunden eine gute Differenzierung zwischen 
gutem und schlechten vitalen Outcome ermöglicht. Für den BIS-Wert ≤ 40 zeigte sich 
eine Spezifität von 69,2 % und eine Sensitivität von 56,7 %. Eine SR > 40 kann mit 
einer Spezifität von 69,2 % und einer Sensitivität von 39,6 % einen schlechten vitalen 
Outcome vorhersagen.  
 
In einer amerikanischen Studie von Seder et al. mit 97 Patienten wurde der BIS und 
die SR nach Applikation eines Muskelrelaxans gemessen. Die Applikation erfolgte im 
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Median 280 Minuten (176-360 Minuten) nach ROSC. In dieser Studie hatten 
Patienten mit einem guten Outcome einen durchschnittlichen BIS von 37 (28-40) und 
eine durchschnittliche SR von 8 (0-31). Patienten mit einem schlechten Outcome 
wiesen durchschnittliche BIS-Werte von 7 (3-15) und eine SR von 83 (66-94). Die 
etwas niedrigeren BIS-Werte lassen sich durch die Applikation des Muskelrelaxans 
erklären, wodurch die EMG-Aktivität stark reduziert wurde [97]. 
 Eine SR unter 40 scheint wie in unserer Studie mit einem guten Outcome 
einherzugehen.  In einer japanischen Studie von Shibata et al. wurde bei 10 
kardiopulmonal reanimierten Patienten nach Aufnahme in den Schockraum eine 
Messung des BIS durchgeführt. Patienten mit einem guten vitalen Outcome 
erreichten durchschnittliche BIS-Werte von 83 (±16), Patienten mit schlechtem 
Outcome erreichten aber nur BIS-Werte von 9,7 (±16). Die SR wurde in dieser Studie 
leider nicht dokumentiert [82]. Die BIS-Grenze von 40 findet sich in weiteren Arbeiten 
[43, 105].  
In einer Studie von Vivien et. al. blieb z.B. der BIS bei Patienten, bei denen im 
Verlauf der Hirntod nicht eintrat über 35. In einem Einzelfallbericht kam es bei einer 
Patientin während der Narkoseeinleitung zum Herz-Kreislauf-Stillstand. Ursache war 
ein anaphylaktischer Schock. Nach einer 25-minütigen  Reanimation konnte ein 
Spontankreislauf wiederhergestellt werden und die Patientin erwachte drei Stunden 
später ohne neurologisches Defizit. Der BIS blieb während der Reanimation über 40 
[45].  
Übereinstimmend mit den anderen Arbeiten, scheint die größte diagnostische 
Sicherheit innerhalb der ersten 4 Stunden zu bestehen. In unserer Studie wurde 
auch der neurologische Outcome untersucht. Es zeigte sich, dass innerhalb der 
ersten 4 Stunden die größten Differenzen zwischen Patienten mit gutem bzw. 
schlechtem neurologischen Outcome bestehen. Dies trifft sowohl für den BIS, als 
auch die SR zu. Für die SR beträgt die durchschnittliche Differenz 37 (14 vs. 41), für 
den BIS 25 (59 vs. 34). Innerhalb der ersten 4 Stunden sind die meisten Patienten 
nur gering sediert und auch eine mögliche Beeinflussung durch die milde 
Hypothermie ist wenn, dann nur gering ausgeprägt. Bei einem längeren Messintervall 
wird eine Differenzierung zwischen Patienten mit gutem bzw. schlechtem Outcome 
erschwert. Gerade Patienten mit gutem Outcome erhalten mehr Sedierung, da sie in 
der Regel früher aus dem Koma erwachen [106]. Durch die Sedierung kommt es zu 




4.10.6. Die Anwendung von Schwellenkriterien 
 
Zur Ergänzung der BIS- bzw. SR-Grenzwerte wurden zusätzlich Schwellenkriterien 
für BIS und SR angewendet. Konnte ein stabiler BIS von über 70, über 10 Minuten 
gehalten werden, überlebten diese Patienten signifikant häufiger den 
Beobachtungszeitraum (p = 0,0019). 50 % ( n = 19) überlebten den 
Beobachtungszeitraum vs. 17,1 % (n = 7), die keinen stabilen BIS von über 70 
erreichten. In der Auswertung wurden Sequenzen mit überhöhter EMG-Aktivität  > 40 
dB und einer SQI unter 50 nicht berücksichtigt. Noch deutlicher sind die Unterschiede 
bei der SR. Erreichten Patienten über 10 Minuten eine SR von 0 überlebten sie 
signifikant (p = 0,0002) häufiger als Patienten, die nie eine SR von 0 erreichten.  
Ursache hierfür ist möglicherweise eine schlechtere zerebrale Perfusion im Zuge 
einer zunehmenden Kreislaufinstabilität. In einigen Arbeiten wurde ein Anstieg der 
SR in Zusammenhang mit einer zunehmenden Kreislaufinsuffizienz und cerebralen 
Schädigung genannt [104, 107]. Patienten, die nie eine SR von 0 ereichten, 
überlebten nur in 14,3 % der Fälle. Wurde eine SR von 0 erreicht, so überlebten 
54,0% der Patienten den Beobachtungszeitraum. Wurde ein BIS von > 70 nicht 
erreicht, so konnte mit einer Spezifität von 73,1 % und einer Sensitivität von 64,2 % 
ein schlechter vitaler Outcome vorhergesagt werden. Fiel die SR nie auf 0 ab, so 
konnte mit einer Spezifität von 79,6 % und einer Sensitivität von 67,9 % ein 
schlechter vitaler Outcome prognostiziert werden.  
Eine Studie von Stammet et al. mit 47 Patienten, weißt ähnliche Ergebnisse auf. Der 
BIS wurde wie in unserer Studie für 72 h nach Reanimation gemessen. Es wurde 
zudem ein ähnliche Sedierungsregime wie in unserer Untersuchung verwendet. Im 
Gegensatz zu unserer Studie erhielten alle Patienten eine milde Hypothermie und 
Muskelrelaxantien. In dieser Studie hat ein konstanter BIS von 0 einen positiv 
prädiktiven Wert von 100 % für einen schlechten Outcome. Bei keinem der Patienten 
mit einem BIS von 0 verbesserte sich der neurologische Status innerhalb des 
Beobachtungszeitraums. Patienten, die nie einen BIS von 0 erreichten, überlebten 
häufiger mit gutem neurologischen Outcome (CPC 1-2). Die SR wurde in dieser 
Studie nicht dokumentiert, ein BIS von 0 geht jedoch erfahrungsgemäß mit einer sehr 
hohen SR einher.  
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Für die Prognose des neurologischen Outcome waren die BIS-Werte in unserer 
Studie der SR unterlegen. Während sich bei der SR signifikante Unterschiede 
zeigten, verfehlte der BIS knapp das Signifikanzniveau. Ein Ursache hierfür ist 
möglicherweise der Verzicht auf eine konstante Muskelrelaxierung, die 
Muskelartefakte reduzieren könnte. Auch eine Schwelle von über 70 ist eventuell zu 
hoch, da in den BIS-Cut-off-Werten eine Grenze von 40 für eine gute Aussage 
ausreichte.  
Die SR hat in diesem Zeitraum eine gute Aussagekraft, da es im Rahmen eines 
erniedrigten cerebralen Metabolismus vermehrt zu Nulllinienanteilen im EEG kommt, 
welche durch die SR wiedergegeben werden [89]. In unserer Studie überlebten 7 
Patienten den Beobachtungszeitraum, obwohl sie einen stabilen BIS ≥ 70 innerhalb 
der ersten 4 Stunden nicht erreichten. Bei näherer Durchsicht der 
Patientenunterlagen zeigte sich, dass diese Patienten in einem frühen Stadium der 
Versorgung höhere Mengen an Sedierung erhielten. Dies ist eine mögliche Erklärung 
für einen fehlenden BIS-Anstieg.   
 
 
4.10.7. BIS und SR in Kombination mit klinischer Untersuchung 
 
In unserer Studie wurden bei den Patienten am ersten sowie am dritten Tag Pupillen- 
und Trachealreflex untersucht. Patienten mit normalen Pupillenreflex, sowohl initial 
als auch im Verlauf, überlebten signifikant häufiger als Patienten mit pathologischen 
Reflexen (p  < 0,0001). 
Zur Vorhersage eines schlechten vitalen Outcome erreichte der initiale Pupillenreflex 
eine Spezifität von 88,5 % und eine Sensitivität von 77,4 %.  
Für den initialen Trachealreflex wurde eine Spezifität von 96,2 % und eine Sensitivität 
von 55,1 % festgestellt. Vergleicht man diese Zahlen mit der Sensitivität der BIS-
Schwellenkriterien, so zeigt sich eine knappe Überlegenheit des Pupillen- bzw. des 
Trachealreflexes hinsichtlich der Spezifität.  
Die Schwellenkriterien von BIS und SR sind jedoch deutlich sensitivere Parameter, 
so dass eine Kombination aus beiden eine gute Spezifität und Sensitivität ergibt. In 
unserer Studie verstarben Patienten mit BIS-Werten ≤ 40 innerhalb der ersten  
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4 Stunden signifikant (p = 0,0009) häufiger. 78,9 % (n = 30) dieser Patienten 
verstarben somit im Verlauf. Für den BIS-Wert ≤ 40 ergab sich eine Spezifität von 
69,2 % und eine Sensitivität von 56,7 %. Daraus ergibt sich eine Überlegenheit des 
Pupillen- bzw. Trachealreflexes. Betrachtet man jedoch die Aussagekraft des BIS ≤ 
40 und SR ≥ 40 hinsichtlich des neurologischen Outcome, so zeigt sich eine 
Überlegenheit von BIS und SR mit einer Spezifität von 94,7 % und einer Sensitivität 
von 85,7 %.  
 
Durch das BIS-Monitoring sind Rückschlüsse auf die cerebrale Perfusion möglich, 
jedoch keine direkten Rückschlüsse über das Ausmaß der kardialen Schädigung. 
Einige Patienten verstarben in der Frühphase aufgrund zunehmender 
Kreislaufinsuffizienz. Ob diese Patienten den Herz-Kreislauf-Stillstand mit gutem 
neurologischen Outcome überlebt hätten, bleibt somit offen [15]. Die Kombination der 
verschiedenen BIS-Parameter mit klinischen Untersuchungsmethoden kann also 
wertvolle Zusatzinformationen für die frühe Beurteilung des klinischen Verlaufs nach 
kardiopulmonaler Reanimation liefern.  
 
4.10.8. Einschränkungen der Studie 
 
Durch die Ergebnisse der Messungen wurden gemäß den Vorgaben der 
Ethikkommissionen keine Änderungen der laufenden Therapie vorgenommen. Des 
Weiteren wurde auf die Gabe zusätzlicher Medikamente wie z.B. Muskelrelaxantien 
verzichtet. Die Gabe von Muskelrelaxantien hätte möglicherweise 
Bewegungsartefakte reduziert. Das BIS-Monitoring kann wertvolle 
Zusatzinformationen gerade in den ersten Stunden nach kardiopulmonaler 
Reanimation liefern.  
Wie jedes Monitoringverfahren muss es jedoch immer mit dem klinischen Bild 
korreliert werden. Leider konnte in unserer Studie nur bei rund einem Drittel des 
Patientenkollektivs der BIS bereits unter laufender Reanimation gemessen werden. 
Die Aussagekraft des BIS unter laufender Reanimation ist jedoch aufgrund von 
Muskelartefakten eingeschränkt. Daher fiel diese Einschränkung für die 
Gesamtauswertung wenig ins Gewicht. Im Verlauf wurden Sequenzen mit erhöhter 
EMG-Aktivität und/oder schlechter Signalqualität herausgefiltert. Durch 
Mittelwertbildung konnten kurzfristige Artefakte reduziert werden.   
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Die Studie wurde an zwei Zentren durchgeführt, wodurch sich gewisse Unterschiede 
im Behandlungsablauf ergaben. Für die Auswertung hatte dieser Umstand jedoch 
keine größeren Auswirkungen, da die Daten für die Kernaussagen gut verglichen 
werden konnten. Ein häufiger Kritikpunkt bei der Arbeit mit BIS ist der Einfluss der 
Sedierung.  
Die Sedierung wurde fortlaufend dokumentiert und trotz unterschiedlicher 
Sedierungsmengen im Verlauf, erhielten die meisten Patienten innerhalb der ersten 4 
Stunden wenig Sedativa. Folglich hatten diese Medikamente wenig Einfluss auf  
unsere Daten.  
Zur Beurteilung des vitalen Outcome konnte ein relativ großes Patientenkollektiv          
(n = 56) betrachtet werden, was die Aussagekraft unserer Daten verbessert. Zur 
weiteren Evaluation des BIS und der SR als früher Prädiktoren ist die Untersuchung 
größerer Patientenkollektive sinnvoll.  
Mit den Schwellenkriterien haben wir einen vielversprechenden Diagnoseansatz 
verwendet, der in Kombination mit der Suppression Ratio und einfachen klinischen 
Untersuchungen wertvolle Zusatzinformationen in der Frühphase liefern kann. 
 
 
5. Zusammenfassung  
 
In Europa erleiden jedes Jahr 375.000-700.000 Menschen einen Herz-Kreislauf-
Stillstand. Der plötzliche Herztod ist nach wie vor die häufigste Todesursache in den 
westlichen Industrieländern. Patienten, die primär erfolgreich reanimiert wurden, 
haben jedoch aufgrund irreversibler Hirnschäden meist eine schlechte Prognose.  
Mit den zur Verfügung stehenden Mitteln ist eine Vorhersage des Verlaufs selbst für 
erfahrene Ärzte schwierig, da der Erfolg und die Prognose nach einer 
kardiopulmonalen Reanimation mit vielen Begleitumständen verknüpft sind. 
Insbesondere durch die Stärkung des Patientenwillens in Patientenverfügungen 
kommt es vermehrt zu ethischen Konflikten hinsichtlich der Therapieeskalation. Viele 
Patienten lehnen eine Therapieeskalation bei schwersten Hirnschäden ab, doch 




Bildgebende (CT, MRT, PET-CT), elektrophysiologische (EEG, SEPs) oder 
laborchemische Verfahren (S-100, NSE) können erst zu einem späteren Zeitpunkt 
Informationen über das Ausmaß der Schädigung liefern. Alle diese Verfahren 
besitzen für diese Fragestellung eine gute Sensitivität und Spezifität. Keines dieser 
Verfahren kann während laufender kardiopulmonaler Reanimation eingesetzt werden 
und die Aussagekraft in der Frühphase ist sehr eingeschränkt. 
 
Der BIS ist ein vom EEG abgeleiteter Parameter, der seit Jahren zur Überwachung 
der Narkosetiefe verwendet wird. Er korreliert mit dem cerebralen Stoffwechsel und 
ist in der Lage, Nulllinienanteile des EEG wiederzugeben. Das EEG und das EMG 
werden mittels Klebeelektrode an der Stirn des Patienten abgeleitet. Ziel dieser 
klinisch prospektiven Studie war es, zu prüfen, ob mittels BIS schon während 
laufender Reanimation bzw. in der frühen Postreanimationsphase eine Abschätzung 
der Prognose möglich ist. Insbesondere die Kombination mit klinischen Befunden wie 
dem Hirnstammreflex soll die Aussagekraft steigern. 
Bei 89 Patienten wurde im Rahmen der kardiopulmonalen Reanimation die Messung 
so zeitnah wie möglich begonnen. Die Messung wurde für 72 h fortgeführt. Die 
Patientenversorgung wurde durch die Messung weder verzögert noch behindert. 
Daher entstanden für die Patienten keine Nachteile.  
Die Patienten bzw. Betreuer wurden gemäß Vorgabe der Ethikkommissionen über 
die Studie aufgeklärt und nur bei erfolgter Einwilligung von Patient bzw. Betreuer 
wurden die Daten verwendet. Die Daten von 79 Patienten wurden letztlich in die 
Studie aufgenommen.  
Bei 59 (74,7 %) Patienten konnte wieder ein Spontankreislauf hergestellt werden. 
Von diesen 59 Patienten überlebten 26 (32,9 %) den Beobachtungszeitraum. 
Patienten mit einem durchschnittlichen BIS > 40 innerhalb der ersten 4 Stunden 
überlebten den Beobachtungszeitraum signifikant häufiger. Zusätzlich wurden 
sogenannte Schwellenkriterien zur Verbesserung der Aussagekraft angewendet.  
Erreichte ein Patient einen stabilen BIS > 70 innerhalb der ersten 4 Stunden, so 
überlebte dieser Patient signifikant häufiger. Ähnliche Beobachtungen konnten für die 
SR gemacht werden. Erreichte ein Patient nie eine SR von 0 innerhalb der ersten 4 
Stunden, so war dies mit einer signifikant höheren Sterblichkeit assoziiert.  
In logistischen Regressionsmodellen sank die Wahrscheinlichkeit zu versterben um 
2,8 % pro BIS-Anstieg um einen Zähler. Durch die Kombination von BIS und SR mit 
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der initialen Untersuchung von Pupillen- und Trachealreflex konnte die Spezifität und 
Sensitivität deutlich gesteigert werden.  
Im Rahmen der Studie konnten weitere Prognosefaktoren zusammengetragen 
werden. Eine protrahierte Reanimation(> 15 min), eine Asystolie oder PEA als 
Initialrhythmus, fehlende Hypothermiebehandlung, hoher Katecholaminverbrauch, 
und eine Azidose (pH ≤ 7,2) waren signifikant häufiger mit einem schlechten vitalen 
Outcome assoziiert. 
Das BIS-Monitoring ist insbesondere innerhalb der ersten 4 Stunden eine wertvolle 
Ergänzung der klinischen Parameter. Es ist leicht anwendbar und schnell verfügbar. 
BIS und SR in Kombination können innerhalb der ersten 4 Stunden einen schlechten 
vitalen Outcome mit hoher Wahrscheinlichkeit vorhersagen. Die Aussagekraft kann 
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II. Erfassungsbogen für den Beobachtungszeitraum von 72h. 
 
Abkürzungsverzeichnis für den Patientenerfassungsbogen 
art. pCO2  Arterieller Kohlendioxidpartialdruck 
art. pO2 Arterieller Sauerstoffpartialdruck 
BIS   Bispektralindex 
CPC  Cerebral Performance Categorie Score 
CPR   Kardiopulmonale Reanimation 
EMG   Elektromyographische Aktivität 
GCS   Glasgow Coma Scale 
KSS   Kreislaufstillstand 
no flow time  Zeit zwischen Kreislaufstillstand und Reanimationsbeginn 
OP   Operation 
ROSC   Return of Spontaneous Circulation 
RR   Blutdruck 
SpO2  Periphere Sauerstoffsättigung 
SQI   Signal Quality Index 
SR         Suppression Ratio 




















































V. Mini Mental-State-Test  
 
















VI. Utstein-Protokoll zur Dokumentation der 
Reanimationsmaßnahmen 
 
Dieses Reanimationsprotokoll wurde erstellt von Dr. Dr. Burkhard Dirks, Dr. Wolfgang Öchsner und 
Andreas Müller (Universitätsklinik Ulm) 
 
Abkürzungsverzeichnis für das Reanimationsprotokoll Regensburg 
AED    Automatischer externer Defibrillator 
CPR    Kardiopulmonale Reanimation 
GCS    Glasgow Coma Scale 
i.v.    Intravenöse 
PEA    Pulslose elektrische Aktivität 
PEEP    Positive end expiratory pressure 
RA    Rettungsassistent 
ROSC    Return of Spontaneous Circulation 
RS    Rettungssanitäter 
VF    Kammerflimmern 
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